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Introducción. La Fibrosis Quística (FQ) es la enfermedad genética más letal en la 
población de origen caucásico, con una transmisión genética autosómica recesiva. Su 
incidencia en nuestro medio es de 1 por cada 4500 recién nacidos vivos. A nivel 
respiratorio produce secreciones más espesas que aumentan las infecciones 
respiratorias y producen formación de bronquiectasias con afectación de la función 
pulmonar. Las manifestaciones clínicas digestivas son multiorgánicas, como 
insuficiencia pancreática, malnutrición, trastornos de la motilidad y enfermedad por 
reflujo gastroesofágico (ERGE). La prevalencia de ERGE en FQ se estima entre 25 y 
81%, y el “patrón oro” para su diagnóstico es la pH-impedanciometría intraesofágica 
multicanal (pH-IIM). La principal herramienta para determinar la calidad de vida en los 
pacientes con FQ es el cuestionario revisado y validado para población española 
llamado CFQ-R (Cystic Fibrosis Questionnaire-Revised).  
Objetivos. Describir la frecuencia, tipo y gravedad de la ERGE en niños con FQ 
diagnosticados mediante pH-IIM según estándares europeos. Describir factores 
predisponentes de ERGE en los niños con FQ. Relacionar la frecuencia de la ERGE, 
con la calidad de vida general, las exacerbaciones respiratorias, la colonización 
microbiológica y la sintomatología. Evaluar la validez y fiabilidad de la pH-IIM en niños 
con FQ.  
Pacientes y métodos. Se ha realizado un estudio descriptivo transversal entre 
septiembre de 2015 y diciembre de 2016. Se ha practicado una pH-IIM a los niños de 
la Unidad de Fibrosis Quística del Hospital Infantil Universitario Niño Jesús (Madrid). 
Se ha empleado el cuestionario de calidad de vida CFQ-R (Spanish-Spain Version 2.0)  
para evaluar la calidad de vida de los pacientes.  
Resultados. Han completado el estudio 28 pacientes. De ellos, 13 eran mujeres 
(46,4%) y 15 varones (53,3%). La mediana de edad fue 9 años, con un rango 
intercuartil de 4,5 a 13 años. El 39,3% de los pacientes era homocigoto F508del. La 
prevalencia de ERGE diagnosticada mediante pH-IIM ha sido 25%. La mediana de 
episodios de reflujos por paciente ha sido 16,50; con similar proporción de reflujos 
ácidos (mediana 13 episodios/paciente) y débilmente ácidos (mediana 15 
episodios/paciente) con alcance proximal en el 34% de los episodios de reflujo. Solo 
un paciente de los 28 tenía síntomas típicos de ERGE. No se han registrado síntomas 
relacionados con reflujo durante la prueba. No se ha encontrado relación 
estadísticamente significativa de la ERGE con características sociodemográficas, 
colonización microbiológica, exacerbaciones respiratorias, función pulmonar, dolor 
abdominal y desnutrición. Las dimensiones relacionadas con menor calidad de vida en 
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niños con FQ son la carga del tratamiento, los síntomas respiratorios, el aislamiento 
social y los problemas de alimentación Los padres de los niños con FQ identifican con 
menor calidad de vida la carga del tratamiento. No se han encontrado diferencias en 
las dimensiones del cuestionario de calidad de vida en los adolescentes 
diagnosticados de ERGE. Se ha encontrado una menor calidad de vida relacionada 
con aislamiento social y carga del tratamiento en los niños no diagnosticados de 
ERGE y en la calidad de vida relacionada con síntomas respiratorios en los padres de 
estos niños. La pH-IIM es una prueba con una sensibilidad de 60% (intervalo de 
confianza al 95%: 23,1 a 88,2) y especificidad de 91,3% (intervalo de confianza al 
95%: 73,2 a 97,6) para el diagnóstico de ERGE en los niños con FQ. 
Conclusiones. Los pacientes con FQ tienen una prevalencia de ERGE de 25% 
diagnosticada mediante pH-IIM, siendo mayor que en la población general, con 
igualdad de proporción de reflujo ácido y débilmente ácido con alcance proximal en un 
tercio de los episodios de reflujo.  La ERGE de los pacientes con FQ no se acompaña 
de síntomas típicos de reflujo. No se ha encontrado relación de la ERGE con 
características de los pacientes. Las dimensiones relacionadas con peor calidad de 
vida en niños con FQ son la carga del tratamiento, los síntomas respiratorios, el 
aislamiento social y los problemas de alimentación y sus padres refieren 
principalmente la carga del tratamiento. La pH-IIM es una prueba con una alta 










































Página | 15 
 
Introduction. Cystic Fibrosis (CF) is the most lethal genetic disease in the Caucasian 
population, with autosomal recessive genetic transmission. Its incidence in our 
environment is 1 in 4500 live births. In the respiratory system, it produces thicker 
secretions that increase respiratory infections and the formation of bronchiectasis with 
decrease of lung function. In the digestive system, CF affect different organs, such as 
pancreatic insufficiency, malnutrition, disorders of the motility and gastro-oesophageal 
reflux disease (GORD). GORD in CF has a prevalence between 25 and 81%, and the 
"gold standard" for its diagnosis is pH-Esophageal multichannel intraluminal impedance 
 (pH-MII). The main tool to determine health-related quality of life in patients with CF is 
the revised and validated questionnaire for the Spanish population called CFQ-R 
(Cystic Fibrosis Questionnaire-Revised). 
Aims. To describe the frequency, type and severity of GORD in children with 
diagnosed CF by pH-MII, according to European standards. To describe predisposing 
factors of GORD in children with CF. To relate GORD frequency, with health-related 
quality of life, respiratory exacerbations, microbiological colonization and symptoms. To 
assess the validity and reliability of pH-MII in children with CF. 
Patients and methods. A descriptive cross-sectional study was carried out between 
September 2015 and December 2016. A pH-MII was performed in children of the 
Cystic Fibrosis Unit of the Niño Jesús pediatric hospital (Madrid). The quality of life was 
evaluated with the CFQ-R questionnaire. 
Results. Twenty-eight patients completed the study. Of these, 13 were women (46.4%) 
and 15 men (53.3%). The median age was nine, with an interquartile range of 4.5 to 13 
years. 39.3% of the patients are homozygous F508del. The prevalence of GORD 
diagnosed by pH-MII has been 25%. The median reflux episodes per patient were 
16.50, with a similar proportion of acid reflux (median 13 episodes / patient) and weakly 
acidic (median 15 episodes / patient) with proximal reach in 34% of the episodes. Only 
one patient out of 28 had typical GORD symptoms. There were no symptoms related to 
reflux during the test. No statistically significant relationship of GORD with 
sociodemographic characteristics, microbiological colonization, respiratory 
exacerbations, lung function, abdominal pain and malnutrition has been found. The 
dimensions related to lower quality of life in children with CF are the limitation of 
treatment, respiratory symptoms, social isolation and feeding problems. No differences 
were found in the dimensions of the quality of life questionnaire according to GORD in 
adolescents and only a lower quality of life was related to social isolation and treatment 
burden in children not diagnosed with GORD. PH-MII is a test with a sensitivity of 60% 
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(95% confidence interval: 23.1 to 88.2) and specificity of 91.3% (95% confidence 
interval: 73.2 to 97, 6) for the diagnosis of GORD in children with CF. 
Conclusions. Patients with CF have a prevalence of GORD of 25% diagnosed by pH-
MII, being greater than in the general population, with equal proportion of acid reflux 
and weakly acidic proximal reach in one-third of reflux episodes. GORD in CF patients 
is not accompanied by typical reflux symptoms. It is not related with patient 
characteristics. The dimensions related to poorer quality of life in children with CF are 
the burden of treatment, respiratory symptoms, social isolation and feeding problems 
and for their parents mainly the burden of treatment. The pH-MII is a test with a high 




















AIC:  amplitud intercuartil 
AntiH2:  antagonista del receptor de histamina 2 
CFTR:   cystic fibrosis transmembrane conductance regulator 
cm.:  centímetro 
CV:   calidad de vida 
CVF:  capacidad vital forzada 
DS:   desviación estándar 
EEI:   esfínter esofágico inferior 
EHFQ:   enfermedad hepática asociada a fibrosis quística 
ERGE:  enfermedad por reflujo gastroesofágico 
ESPGHAN:  European Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and 
Nutrition 
FEV1%:  fracción espiratoria en el primer segundo 
FQ:   fibrosis quística 
Fr.:   french 
IBP:   inhibidores de la bomba de protones 
IC:   intervalo de confianza 
IMC:  índice de masa corporal 
IR:    índice de reflujo 
IS:    índice de síntomas 
ISS:   índice de sensibilidad de los síntomas 
IQR:  rango intercuartil 
MD:   mediana 
NASPGN:  North American Society for Pediatric Gastroenterology and 
Nutrition 
NC:   no calculable 
N.R:  no registrado 
PA:   Pseudomonas Aeruginosa 
pH-IIM:   pHmetría-impedanciometría intraesofágica multicanal 
PTH:  paratohormona 
RGE:   reflujo gastroesofágico 
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RNv:  recién nacidos vivos 
SAMR  Staphylococcus aureus meticilin resistente 
SAMS:  Staphylococcus aureus meticilin sensible 
SAP:   probabilidad de asociación de los síntomas 
seg.:  segundos 
TC:   tomografía computarizada 
UDCA:  ácido ursodesoxicólico 
UFC:  unidades formadoras de colonias 
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1. Fibrosis Quística. Prevalencia 
 
La Fibrosis Quística (FQ) es la enfermedad genética más letal en la población de 
origen caucásico, con una transmisión genética autosómica recesiva (1). Su incidencia 
estimada en nuestro medio, ya que no se dispone de estudios de prevalencia, es de 1 
por cada 4500 recién nacidos vivos (2). Tiene mayor incidencia en Irlanda, y Suiza 
(tabla 1), y es discretamente más frecuente en los varones (52%), según el registro 










Bretaña (Francia) 1/2913 




Reino Unido 1/2500 
 
Tabla 1. Incidencia de la Fibrosis Quística en Europa. Fuente: Libro Blanco de Fibrosis Quística
 
(1)
. RNv=recién nacidos vivos.  
 
2. Mutaciones en Fibrosis Quística 
 
Una de cada 20-37 personas es portadora heterocigota sana de la mutación del 
gen que codifica la proteína del Regulador de la Conductancia Transmembrana de la 
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Fibrosis Quística (cystic fibrosis transmembrane conductance regulator, CFTR), 
causante de la enfermedad (2). Se trata de un canal de cloro regulador del transporte 
iónico a través de la membrana apical de las células epiteliales. Debido a la alteración 
de la proteína CFTR, se produce una modificación en la secreción de moco en varios 
órganos, especialmente en pulmones, páncreas, vía biliar, intestino, glándulas 
sudoríparas y conductos deferentes de los varones (1). En el aparato respiratorio se 
produce colonización e infección bronquial por diferentes microorganismos, 
alterándose la función pulmonar y pudiendo producirse bronquiectasias. La mayor 
morbimortalidad de esta enfermedad se debe a la afectación pulmonar y sus 
complicaciones, siendo esta la primera causa de mortalidad, de menor supervivencia 
que la población general y de mayor afectación de la calidad de vida.  
 
La mediana de supervivencia según la Cystic Fibrosis Foundation en su registro 
anual de 2009 (4)  es 35,9 años. Desde la implantación de los programas de cribado 
neonatal en los últimos años y la realización de un diagnóstico precoz con una 
temprana instauración de tratamiento sintomático, ha aumentado la supervivencia de 
estos pacientes.   
 
La mutación más frecuente en España es la F508del (53%) (1) (5) , similar a la 
comunicada por el registro europeo de FQ (3), caracterizada por pérdida de fenilalanina 
en posición 508 del brazo largo del cromosoma 7. En España, esta mutación es el 
53,2% de todas las descritas, seguida por las mutaciones menos frecuentes (ver tabla 
2). En un estudio realizado en las unidades de referencia de FQ de la Comunidad de 
Madrid se comprobó que también era la mutación más frecuente, siendo esta  
identificada en el 52,8% de los pacientes (5). Se han descrito hasta la fecha (enero de 
2017), 2010 mutaciones de CFTR, listadas en la CFTR mutation database (6). En 
España hay más de 100 otras mutaciones descritas de este gen. 
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MUTACIÓN % % ACUMULADO 
F508del 53,2 53,2 
G542X 8,4 61,6 
N1303K 2,6 64,2 
1811+1,6kbA>G 1,9 66,1 
711+1G>T 1,7 67,8 
R1162X 1,6 69,4 
R334W 1,6 71,0 
R1066C 1,0 72,0 
1609delCA 1,0 73,0 
Q890X 1,0 74,0 
 





 Existen 5 tipos de mutaciones de CFTR (2): 
 Mutaciones clase I: producen ausencia de síntesis proteica de CFTR, debido 
a delecciones e inserciones. 
 Mutaciones clase II: al igual que la mutación F508del, producen proteínas 
CFTR inmaduras que se degradan. 
 Mutaciones clase III: producen proteínas CFTR correctas, que maduran y 
migran a la membrana apical de la célula, que producen alteración de la 
regulación del canal de cloro. 
 Mutaciones clase IV: originan canales CFTR con propiedades conductoras 
anormales, debido a mutaciones en el poro de conductividad. 
 Mutaciones clase V: producen menor cantidad de CFTR funcionante.  
 
Dependiendo de la clase de mutaciones que se combinan en ambos 
cromosomas de un paciente, puede resultar un fenotipo con los síntomas de una FQ 
clásica (multisintomática), una FQ más leve o incluso una forma monosintomática. 
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CLASE I II III IV V 
Defecto No síntesis 
Bloqueo en el 
procesamiento 








































ARG-M, C LL 
o CLE 
 
IP= Insuficiencia Pancreática. SP= Suficiencia Pancreática. ARG=Afectación Respiratoria 
Grave. ARG-M=Afectación Respiratoria Grave-Moderada. CLE=Cloro en sudor Elevado. 
CLL=Cloro en sudor Limite. 
 
Tabla 3: Influencia de las diferentes clases de mutaciones sobre el fenotipo en la FQ (Fuente: 





En función de la gravedad de la afectación, según el estudio de McKone, se 
establecen 2 tipos de genotipos (7):  
 Genotipos de alto riesgo (mutaciones clase I, II y III): media de edad 
supervivencia 24,2 años. 
 Genotipos de bajo riesgo (mutaciones clase I, V y V): media de edad 
supervivencia 37,6 años. 
 
Es necesario precisar que dicho estudio fue realizado varios años antes de la 
comercialización de los nuevos tratamientos de terapia génica que actúan de forma 
directa sobre CFTR así como de la instauración de otros tratamientos sintomáticos que 
mejoran la calidad de vida y que han aumentado la supervivencia de los pacientes con 
FQ. 
 
2.1 Nuevas dianas terapéuticas 
En los últimos años se han desarrollado nuevos fármacos cuyo objetivo es corregir 
la alteración de la proteína CFTR, en oposición a los tratamientos clásicos cuyo objetivo 
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es el tratamiento de los síntomas de la enfermedad: antibióticos, suero hipertónico 
nebulizado, enzimas pancreáticas sustitutivas, vitaminas liposolubles, etc. 
 
 Estos nuevos fármacos son principalmente, Ivacaftor (Kalydeco®) y la 
combinación Lumicaftor-Ivacaftor (Orkambi®), comercializados por Vertex 
Pharmaceuticals. Ivacaftor fue el primero que se empezó a comercializar, en el año 
2015, estando actualmente autorizado para los pacientes mayores de 2 años con la 
mutación G551D, y otras mutaciones de clase III, menos frecuentes en nuestro medio. 
Ha obtenido unos  resultados muy positivos en los ensayos clínicos, ya que aumenta la 
fracción espiración en primer segundo (FEV1) y el índice de masa de corporal (IMC) (8). 
 
La combinación de Lumacaftor e Ivacaftor está aprobada en España para 
pacientes con FQ mayores de 12 años y homocigotos para la mutación F508del. 
Lumacaftor mejora el transporte de la proteína CFTR anómala hasta la superficie celular 
e Ivacaftor facilita su función incrementando la apertura del canal. Según los últimos 
ensayos clínicos, mejora la función pulmonar, aumenta el peso y disminuye el número 




Según el Consenso Europeo de 2006 (10), se denomina “Fibrosis Quística clásica” a 
la presencia de al menos una manifestación fenotípica, con una determinación de cloro 
en el sudor ≥ 60 mmol/L. Se consideran manifestaciones fenotípicas clásicas: la 
enfermedad sinopulmonar crónica, las alteraciones digestivas y nutricionales, los 
síndromes “pierde-sal” y la agenesia congénita bilateral de vasos deferentes.  
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Se denomina “Fibrosis Quística no clásica o atípica” a enfermedad con  
determinación de test del sudor “dudoso” (definido como concentración de cloro en el 
sudor de 30-60 mmol/L), o incluso “normal” (cloro < 30 mmol/L), junto con la presencia 
de dos mutaciones causantes de enfermedad y/o diferencia del potencial nasal 
alterado. La diferencia del potencial nasal es un estudio electrofisiológico que mide la 
diferencia iónica producida por el movimiento de cloro mediante un electrodo en la 
mucosa nasal y otro en el antebrazo (2). Un valor inferior a -40 mV se considera 
patológico. En nuestro medio la diferencia del potencial nasal se utiliza principalmente 
en investigación, teniendo escaso papel en la práctica clínica.  
 
3.1 Cribado neonatal 
La instauración del programa de cribado neonatal mediante la determinación de 
tripsinógeno inmunorreactivo ha permitido hacer un diagnóstico más precoz, y la 
posibilidad de iniciar los tratamientos necesarios antes de que se produzca deterioro 
irreversible de la situación clínica del paciente. A su vez, ha ayudado a conocer la 
historia natural de la enfermedad y a ofrecer consejo genético a los familiares de los 
enfermos.  
 
El cribado neonatal consiste en la extracción de sangre de talón del recién nacido 
entre el 3er y 5º día de vida. En la muestra se determina el tripsinógeno 
inmunorreactivo junto con otras enfermedades según el tipo de programa de cribado 
que disponga cada Comunidad Autónoma. Si el tripsinógeno inmunorreactivo está 
elevado, según el punto de corte de cada laboratorio, se debe repetir la determinación 
y si se vuelve a confirmar la positividad, se derivará a los pacientes a una unidad de 
referencia para la realización del test de sudor. Algunas unidades de referencia 
emplean también el diagnóstico genético en este momento (2) , ya que cada centro 
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dispone de una estrategia diferente en función de la frecuencia de mutaciones de 
CFTR en su medio y del coste económico de cada determinación. 
 
4. Calidad de Vida en FQ 
 
En los últimos años la supervivencia de los pacientes con FQ se ha incrementado 
y por ello, han aumentado los estudios dirigidos a identificar los factores relacionados 
con una mayor calidad de vida, con el objetivo de optimizarla.  
 
La principal herramienta para determinar la calidad de vida en los pacientes 
con FQ es el cuestionario revisado (11) y validado para población española (12), 
denominado CFQ-R (Cystic Fibrosis Questionnaire-Revised).  
 
El cuestionario consta de 50 ítems en la versión de adolescente/adulto, 44 en la 
versión de padres y 35 en la versión para niños de 6 a 13 años. Los ítems se agrupan 
en diez dominios: capacidad física, escolaridad, vitalidad, emoción, social, imagen 
corporal, alimentación, tratamiento, percepción de la salud y peso; y dos escalas de 
sintomatología: respiratoria y digestiva. Se puntúan los ítems en una escala Likert de 
cuatro puntos, siendo las posibles respuestas: (Muy cierto/ Mayormente cierto/ Algo 
cierto/ Nunca cierto) o (Siempre/ A menudo/ A veces/ Nunca) o (Mucha dificultad/ 
Alguna dificultad/ Un poco de dificultad/ Ninguna dificultad) o (Bastante/ Algo/ Poco/ 
Nunca). La puntuación varía de 0 a 100 siendo las puntuaciones mayores las que 
corresponden a una mejor calidad de vida (12), obteniéndose así, una puntuación para 
cada dominio. 
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Un trabajo realizado en Polonia acerca de la calidad de vida en pacientes con 
FQ utilizó el cuestionario CFQ-R en 70 adolescentes y en sus padres. El estudio 
concluye que la calidad de vida medida mediante el cuestionario es moderadamente 
buena. Los adolescentes otorgaron la puntuación más alta a los dominios relacionados 
con síntomas digestivos y alimentación, y dieron menor puntuación en carga del 
tratamiento, vitalidad, percepción de la salud y peso. Los varones puntuaron más alto 
el dominio capacidad física que las mujeres. Los pacientes con colonización por 
Pseudomonas Aeruginosa obtuvieron en el cuestionario cumplimentado por sus 
padres, menor puntuación en diferentes dominios del cuestionario, otorgando éstos, 
mayor puntuación a capacidad física, y síntomas respiratorios y digestivos y menor a 
carga del tratamiento (13).  
 
Otro estudio publicado en 2014 utiliza el cuestionario CFQ-R en 59 niños con 
FQ de diferentes centros de referencia de Hungría. Detectaron puntuaciones más 
bajas en los pacientes hospitalizados en el dominio referente a la capacidad física. Los 
pacientes colonizados por Pseudomonas Aeruginosa obtuvieron menor puntuación en 
los dominios de imagen corporal, y síntomas respiratorios, comparado con los que no 
estaban colonizados. Además, los pacientes con índice de masa corporal (IMC), por 
debajo del percentil 25 para su edad y sexo puntuaron más bajo en los dominios de 
problema de alimentación, imagen corporal y carga del tratamiento, comparado con los 
que tenían un índice de masa corporal (IMC) por encima del percentil 25. Se detectó 
una buena concordancia entre las puntaciones de los niños y sus padres (14). 
 
Palermo compara mediante el mismo cuestionario, la calidad de vida en 46 
niños y adolescentes con FQ. En su muestra compara las puntuaciones obtenidas por 
los pacientes que presentan dolor de cualquier tipo, con los que no tienen dolor o lo 
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tienen menos frecuentemente. El subgrupo que presenta dolor otorga menor 
puntuación en las dimensiones capacidad física, vitalidad, limitaciones de rol, y 
percepción de la salud, así como en problema de alimentación, carga del tratamiento, 
y síntomas respiratorios y digestivos. Concluyen por tanto, que el dolor es un factor 
importante relacionado con la calidad de vida en los niños y adolescentes con FQ (15). 
 
Una revisión sistemática analiza los estudios sobre la calidad de vida en 
adolescentes con FQ que han empleado el cuestionario CFQ-R en su versión para 
mayores de 14 años. Concluye que aunque se han analizado diferentes factores 
relacionados con la calidad de vida en los estudios, los que más impacto tienen en la 
calidad de vida son el FEV1% y las exacerbaciones respiratorias, que se 
correlacionaron de forma negativa con casi todos los dominios del cuestionario. Los 
varones otorgaron mayor puntuación al dominio capacidad física y menor a imagen 
corporal, comparado con las mujeres. El IMC estaba positivamente correlacionado con 
los dominios de imagen corporal y peso. La edad estaba negativamente 
correlacionada con la puntuación referente a carga del tratamiento (16).  
 
5. Manifestaciones digestivas 
 
 
Las manifestaciones clínicas digestivas son multiorgánicas, afectando a los 
órganos con expresión de CFTR: páncreas (CFTR está presente en las células 
epiteliales de los conductos pancreáticos), intestino (presente en las criptas 
intestinales) y vía biliar, ya que los conductos biliares tienen expresión de CFTR (2). 
La alteración a nivel pancreático produce secreciones más viscosas, con escasa 
cantidad de agua y bicarbonato, que bloquean la excreción de los conductos 
intralobulares y producen digestión del páncreas con desaparición del tejido 
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pancreático, que es reemplazado por tejido fibroso. Como consecuencia de ello se 
produce insuficiencia pancreática exocrina. 
 
A nivel biliar, debido a la alteración de CFTR en células ductales, se produce 
una bilis menos fluida y alcalina, debido a una menor secreción de bicarbonato y agua, 
produciéndose obstrucción canalicular e  impidiendo la excreción del flujo biliar. Como 
consecuencia, se produce lesión por los propios ácidos biliares endógenos. La 
afectación hepática segundaria a la alteración de las vías biliares, ya que el hepatocito 
no tiene expresión de CFTR, se conoce como Enfermedad Hepática asociada a 
Fibrosis Quística (EHFQ) (17). 
 
La lesión hepática típica de la FQ es la cirrosis biliar focal, secundaria a la 
obstrucción biliar y fibrosis periportal progresiva. Puede progresar a cirrosis biliar 
multilobular y a su vez a hipertensión portal y aumentar las complicaciones 
secundarias como ascitis, varices esofágicas e insuficiencia hepática que progrese a 
fallo hepático y precise trasplante hepático (17).  
 
Los factores que se asocian al desarrollo de EHFQ son: edad, sexo masculino, 
genotipo grave (77% de los EHFQ), íleo meconial, y la insuficiencia pancreática (18). 
Según los estudios, se estima una prevalencia variable, entre 27% y 35% de los 
pacientes con FQ, con una incidencia máxima en la adolescencia, sin apenas 
incidencia más allá de los 18 años (17).  
 
 Los principales criterios diagnósticos, fueron publicados por Carla Colombo (18). 
Se define actualmente EHFQ como la presencia de dos de los siguientes criterios en 
dos o más evaluaciones consecutivas en un periodo de 6 a 12 meses (19): 
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 Hepatomegalia con borde hepático mayor a 2 centímetros (cm) bajo el reborde 
costal en la línea medioclavicular.  
 Al menos dos alteraciones de GOT, GPT y GGT por encima del límite superior 
de la normalidad. 
 Puntuación de  Williams ≥4 en la ecografía hepática (20).  
 
Para el diagnóstico de EHFQ además de la determinación de enzimas 
hepáticas, y la ecografía convencional, en los últimos años está cobrando relevancia el 
uso de la elastografía transitoria (FibroScan®), que realiza medición de la rigidez del 
tejido hepático mediante ecografía. Tiene buena correlación con fibrosis en biopsia 
hepática y con la presencia de varices esofágicas. Además, es una prueba rápida, no 
invasiva y fácilmente reproducible (21) (22). 
 
El único tratamiento utilizado actualmente en la EHFQ es el ácido 
ursodesoxicólico (UDCA). Se trata de un ácido biliar endógeno hidrofílico 
habitualmente utilizado en el tratamiento de la colestasis biliar, que aumenta el flujo 
biliar, disminuye los ácidos biliares tóxicos y aumenta los ácidos biliares hidrofílicos no 
tóxicos. También estimula la secreción de bicarbonato y cloro en el ducto biliar. El uso 
de UDCA a dosis de 15–20 mg/kg/día produce una disminución de las transaminasas 
GOT y GPT, mayor drenaje biliar y disminuye la afectación histológica (19). Sin 
embargo, en 2014, una revisión Cochrane evaluó los estudios acerca de su eficacia 
clínica, sin encontrar suficiente evidencia para recomendarlo de forma rutinaria en todo 
paciente con EHFQ, al no encontrar datos acerca de resultados positivos a largo plazo 
como disminución de la tasa de mortalidad o de la necesidad de trasplante hepático 
(23). 
 
Como consecuencia de la alteración de la digestión, motilidad y absorción, en 
la FQ se produce íleo meconial, obstrucción intestinal distal y enfermedad hepatobiliar 
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(colestasis, litiasis y cirrosis biliar focal). En el 85-90% de los pacientes se produce 
insuficiencia pancreática exocrina, que a su vez provoca malabsorción de grasas con 
esteatorrea y déficit de absorción de vitaminas liposolubles (1), derivándose de ello, una  
malnutrición secundaria.  
 
Por todas estas manifestaciones, junto a la susceptibilidad a las infecciones 
respiratorias y la afectación de la función respiratoria, la calidad de vida de estos 
pacientes se encuentra muy disminuida, y es dependiente de la realización de 
múltiples pruebas complementarias y de la utilización de varios fármacos, lo cual  
dificulta la adherencia terapéutica. 
 
6. ERGE en la población general 
 
 Se define el reflujo gastroesofágico (RGE) como el paso de contenido 
alimentario desde el estómago al esófago, pudiendo éste ser fisiológico y asintomático 
(24). Cuando el reflujo produce síntomas (pirosis, vómitos, regurgitaciones) o 
complicaciones (esofágicas o extraesofágicas como las respiratorias) se denomina 
enfermedad por reflujo gastroesofágico (ERGE) y es patológico (25). En España, la 
prevalencia de enfermedad por reflujo gastroesofágico se estima que es mayor del 
30% de la población general (26). Un estudio realizado en Francia en 2012 concluyó 
que la prevalencia de ERGE diagnosticada por síntomas típicos en niños es 10,3% (27).  
 
 La ERGE se presenta con sensación de pirosis y regurgitación como síntomas 
típicos pero los síntomas extraesofágicos, también llamados síntomas atípicos y que 
afectan a la vía aérea (ronquera, tos crónica…) pueden estar presentes en ausencia 
de síntomas digestivos típicos (28).  
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 Los mecanismos fisiopatológicos por los que el reflujo gastroesofágico puede 
producir síntomas extraesofágicos son: irritación directa del epitelio de la vía aérea por 
parte del material de reflujo; hipersensibilidad de las vías aferentes del reflejo de la tos 
que parten de la vía aérea, por el ácido del reflujo, y reflejo neuronal entre el esófago y 
el tracto aéreo. A todo ello contribuye la incontinencia de la función de la barrera 
antirreflujo formada por el esfínter esofágico inferior (EEI), el ángulo de Hiss y los 
pilares diafragmáticos (28).   
 
 Se han propuesto dos tipos de teorías fisiopatológicas para la aparición de 
síntomas extraesofágicos. La “teoría del reflujo” propone que el material refluido a 
través de los esfínteres esofágicos hacia las vías respiratorias puede producir 
síntomas pulmonares, faríngeos o a otros niveles como erosiones dentales o sinusitis, 
y que se debe al contacto directo del material gástrico con zonas bronquiales y 
laríngeas. La “teoría del reflejo” propone que el reflujo esofágico distal estimula 
mecanismos mediados por el nervio vago, debido al origen embriológico común del 
esófago y el árbol bronquial, produciendo sintomatología a dicho nivel (29). 
 
5.1 Síntomas de ERGE 
La sintomatología que se ha asociado a RGE es la siguiente (30): 
 Síntomas Digestivos 
o Nauseas, regurgitación, vómitos. 
o Rechazo del alimento, irritabilidad, malnutrición, rumiación, 
atragantamiento.  
 Dolor a diferentes niveles 
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o Odinofagia, disfagia, dolor retroesternal o abdominal. 
 Síntomas secundarios a esofagitis 
o Hematemesis, melenas, anemia.  
 Manifestaciones respiratorias 
o Apnea, tos nocturna, estridor, laringitis, asma, neumonía recurrente.  
 
5.2 Diagnóstico de ERGE.  
La historia clínica es el elemento más importante en el diagnóstico de la ERGE (31). 
En la mayoría de los niños, el diagnóstico de ERGE es clínico, basado en la 
anamnesis y exploración física, y no se necesitaría ninguna prueba completaría para 
su diagnóstico (32). Es preciso individualizar la situación del paciente, y en líneas 
generales, se indicaría la realización de pruebas complementarias cuando los 
síntomas no son favorables a pesar del tratamiento, hay sospecha de complicaciones 
o es preciso establecer la relación del RGE con síntomas extradigestivos (30). 
 
Un estudio publicado en 2016 evalúa los resultados de monitorización con pH-
IIM en 43 niños sanos, y con sospecha de ERGE. En función de que presentaran 
síntomas típicos o atípicos fueron distribuidos en dos grupos. De los 43 pacientes, 24 
tenían síntomas típicos y 19 síntomas atípicos de ERGE. La pH-IIM detectó de forma 
significativa más episodios de reflujo en comparación con la pHmetría  aislada. La 
impedanciometría detectó de forma significativa mayor índice de síntomas y mayor 
probabilidad de asociación de síntomas que la pHmetría. Los pacientes con síntomas 
atípicos tenían mayor número de reflujos ácidos, mayor índice de síntomas y mayor 
alargamiento del aclaramiento del bolo que los pacientes con síntomas típicos (33).  
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5.2.1 pHmetría esofágica de 24 horas 
Para la evaluación de los episodios de reflujo ácido (pH<4-7 en esófago) 
tradicionalmente se ha empleado la pHmetría de 24 horas, mono o doble canal (con 2 
sensores de pH, en estómago y esófago). La monitorización del pH esofágico se 
introdujo en 1969 (34) y ha sido el “patrón oro” para el diagnóstico de enfermedad por 
reflujo gastroesofágico desde 1980.  
 
La pHmetría convencional de 24 horas analiza la frecuencia y duración de los 
episodios de reflujo ácido esofágicos (definidos como una caída del pH intraesofágico 
por debajo de 4) (35). 
 
Las indicaciones de realización de la pHmetría esofágica de 24 horas en niños se 
establecieron por la North American Society for Pediatric Gastroenterology and 
Nutrition (NASPGN) en 1995 (36) y fueron las siguientes:  
 Estudio de síntomas atípicos de ERGE. 
 Evaluación de la eficacia del tratamiento antirreflujo médico o quirúrgico. 
 Estudio de neumonías recurrentes. 
 Previo a la realización de una funduplicatura.  
 
Sin embargo, esta técnica solo puede detectar episodios de reflujo ácido en el 
esófago, por lo que no permite el diagnóstico de otros episodios de reflujo no ácido.  
La pHmetría precisa de un catéter con un microelectrodo de pH, de cristal o de 
antimonio, previamente calibrado con una referencia externa y conectado a un 
dispositivo de almacenamiento de datos. El catéter se introduce vía trasnasal y detecta 
los episodios de reflujo ácido. Se aconseja retirar la medicación antirreflujo al menos 
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48 horas antes, y los antiácidos como ranitidina y omeprazol, 72 horas antes, para 
evitar falsos negativos. Para considerar la prueba válida se debe registrar al menos 18 
horas, e incluir periodos diurnos y nocturnos (30). También es posible hacer una 
pHmetría  situando directamente un sensor de pH inalámbrico a 6 cm del EEI (37).  
 
Los parámetros “clásicos” de valoración de la pHmetría se consideran: número 
de episodios de reflujo, número de episodios de reflujo mayores de 5 minutos, 
duración del episodio más largo, y el índice de reflujo (IR) o fracción de tiempo con pH 
menor de 4 (30).  
 
Otros parámetros que se pueden registrar son la duración media de episodios 
de reflujo, número de reflujos por hora, aclaramiento esofágico, área bajo la curva con 
pH menor de 4 y el índice oscilatorio (38).  
 
Se han sugerido diferentes rangos de normalidad, siendo los más utilizados los 
propuestos por Vandenplas (39). 
 
El parámetro más importante es el índice de reflujo ya que es el que mejor 
discrimina el diagnóstico de ERGE. Algunos autores clasifican la gravedad de la ERGE 
según el índice de reflujo en leve (IR <10%), moderado (IR 10-20%) y grave (IR>20%) 
(40).  
 Se propone un punto de corte en niños de IR mayor de 7% como diagnóstico 
de ERGE (39). El resto de resultados tienen un papel más limitado y permiten añadir 
más información al IR, pero hay menos estudios de sus valores de referencia, por lo 
 
Página | 49 
 
que han de ser individualizados en función de la edad y características del paciente. El 
número de reflujos con una duración mayor de 5 minutos y la duración del reflujo más 
largo se relacionan con el aclaramiento esofágico, y con una mayor gravedad de los 
episodios de reflujo (30). 
 
 El índice oscilatorio es el intervalo temporal de la monitorización en que el pH 
oscila entre 3,75 y 4,25, debido a la posibilidad de que el sensor de pH no lo haya 
identificado correctamente como ácido. Permite sugerir ERGE en pacientes con IR 
normal pero índice oscilatorio alto (mayor de 15%), considerando el punto de corte 
inferior 10% (41).  
 
 El área bajo la curva con pH menor de 4 mide la relación tiempo-pH ácido, y se 
correlaciona con el grado de esofagitis. Se considera superior al resto de parámetros 
clásicos por aglutinar varios de ellos en un único parámetro (30) , y se relaciona con el 
IR. Vadenplas propone un valor normal de área bajo la curva con pH ácido de 42,5 
unidades de pH por minuto (U.pH/min) o 2000 U.pH/min según el cálculo de suma 
acumulativa (42).   
 
6.2.2 Otras pruebas complementarias 
Se han empleado otras pruebas complementarias para evaluar el reflujo 
postprandial. Éstas han sido el tránsito gastroesofágico con contraste oral 
(generalmente bario), la gammagrafía y la manometría.  
La manometría esofágica no permite el diagnóstico de ERGE pero puede 
diagnosticar otras enfermedades con las que hay que hacer el diagnóstico diferencial 
como la acalasia esofágica. También permite aportar información acerca de los 
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mecanismos fisiopatológicos del reflujo, como la relajación inapropiada del EEI. Los 
estudios radiológicos con contraste o la gammagrafía no son útiles para el diagnóstico 
de ERGE pero pueden ser de utilidad para descartar anomalías anatómicas del tracto 
gastrointestinal que pudieran causas síntomas similares al reflujo (32). La endoscopia 
permite únicamente el diagnóstico de la esofagitis, y esta puede ser una complicación 
de la ERGE (31).  
 
 Las últimas recomendaciones, como la guía de consenso europeo y 
norteamericano para el manejo de la enfermedad por reflujo gastroesofágico en niños 
(43), reconocen la superioridad de la pH-Impedanciometría intraesofágica multicanal 
(pH-IIM) frente a la pHmetría clásica de 24 horas, al tránsito gastroesofágico con bario, 
y a la endoscopia digestiva alta en el diagnóstico de ERGE. Un estudio publicado en 
2016, compara de forma retrospectiva los resultados de pHmetría y pH-IIM, con el 
tránsito con bario y con la endoscopia digestiva alta en niños con síntomas de reflujo, 
demostrando de nuevo la superioridad de la pH-IIM frente al resto (44), ya que el 
47,18% de los niños evaluados con pH-IIM habrían quedado sin diagnosticar de ERGE 
si se hubiera empleado únicamente pHmetría.  
 
 Los estudios de radiodiagnóstico con contraste incluyen la realización de varias 
imágenes mientras se deglute un preparado con contraste radiológico como el bario, 
pero la duración del estudio es muy limitada para poder detectar episodios de reflujo 
patológico o frecuencia de los mismos. La gammagrafía esofágica toma imágenes tras 
la ingestión de un preparado marcado con tecnecio99 pero tampoco se justifica su 
utilización con el fin de diagnosticar ERGE, ya que solo permite evaluar el reflujo 
postprandial durante un tiempo breve y el vaciamiento gástrico, careciendo además de 
valores de referencia y de técnicas estandarizadas (45). 
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7. PH-Impedanciometría intraesofágica multicanal 
 
Las primeras publicaciones acerca de la pH-Impedanciometría intraesofágica 
multicanal aparecieron en 1991 (46). Se desarrolló esta técnica que combina la 
pHmetría  convencional con la impedanciometría para registrar también los reflujos 
alcalinos (pH>7) y débilmente ácidos (pH entre 4 y 7), así como la naturaleza del 
material refluido (sólido, líquido o gas), la altura a nivel esofágico que alcanza el 
material refluido (relevante en la patología respiratoria debido a las microaspiraciones) 
y la relación con los síntomas detectados por el paciente (47). 
 
En niños, se utiliza esta técnica para el diagnóstico de ERGE desde 2008 (48). Ha 
sido aprobada para el diagnóstico de ERGE por la European Society for Pediatric 
Gastroenterology, Hepatology, and Nutrition, (ESPGHAN) (43) y la North American 
Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology, and Nutrition (NASPGHAN) (32).  
 
La impedanciometría es una técnica que consiste en la medición de la 
resistencia al paso de una corriente eléctrica entre dos electrodos que ofrece un bolo 
de líquido y/o gas cuando éste los atraviesa, independientemente del pH. Cuando el 
bolo contiene sustancias con elevada carga iónica como reflujo o el suero salino se 
produce alta conductividad y por tanto, baja resistencia o impedancia y cuando el bolo 
contiene baja carga iónica como el aire, se transmite menos eficazmente la corriente 
eléctrica y produce alta resistencia o impedancia (49).  
 
Generalmente se emplea en combinación con un sensor de pHmetría  clásica 
pero también puede hacerse en combinación con manometría (35). Así se permite la 
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valoración de la progresión del bolo esofágico sin necesidad de radiación. Cuando el 
bolo alcanza el canal de impedancia, esta disminuye rápidamente. La entrada del bolo 
se produce cuando disminuye la impedancia un 50% respecto a la línea basal y la 
salida del bolo se produce por encima del 50% de la línea basal de impedancia. 
  
Midiendo los valores de impedancia en múltiples lugares (multicanal) se puede  
determinar la dirección del movimiento del bolo basándose en la diferencia temporal 
entre la entrada y la salida del bolo en cada canal (la progresión del bolo de proximal a 
distal indica un movimiento anterógrado del mismo, mientras que la progresión del 
bolo de distal a proximal indica un movimiento retrógrado) (35).  
 
El tiempo de aclaramiento del bolo es el periodo que ocurre desde la entrada 
hasta la salida del mismo. El tiempo de aclaramiento químico o aclaramiento ácido es 










Figura 1. Episodio de reflujo ácido en IIM. 
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 Al igual que la pHmetría, la pH-IIM consta de un catéter con un sensor de pH 
generalmente de antimonio (en ocasiones se puede usar un catéter con dos sensores) 
y 7 electrodos de impedancia que forman 6 canales. La distancia entre electrodos en 
los catéteres para lactantes es 1,5 cm y 2,5 cm en los pediátricos y de adultos. Se 
deben usar dispositivos apropiados a la talla del paciente. Existen catéteres para 
lactantes (talla menor 75 cm), pediátricos (talla entre 75 y 150 cm) y para adultos (más 
de 150 cm de talla). Todos tienen un diámetro de 6,4 French (Fr) (2,13 mm) (43), 
estando disponibles tanto para uso único como para utilización repetida previa 
esterilización. El precio del no reutilizable varía en función del fabricante, pero está 
estimada en 150 euros.  
 
 El catéter se coloca vía nasal en ayunas, quedando el sensor de pH situado 
dos vértebras por encima del diafragma (49). También se pueden usar fórmula de 
Strobel (50), que calcula la distancia del EEI a la nariz, principalmente en lactantes, ya 
que parece sobreestimar la longitud esofágica en niños de más talla (43). 
Recientemente, el grupo de Great Ormond Street Hospital ha propuesto también una 
tabla para calcular la distancia de longitud del catéter de pH-IIM a introducir para su 
colocación a nivel de dos vértebras por encima del nivel diafragmático 







Figura 2. Esquema de catéter 
pediátrico de pH-IIM. LES=lower 
esophagueal sphinter (esfínter esofágico 
inferior). Impedance =impedancia. (Fuente: 
Impedance-pH Monitoring in Children). 
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Una vez colocado, se calibra el sensor de pH con dos soluciones administradas 
por el fabricante, una de pH 4 y otra de pH 7 (43). No se emplea sedación ni anestesia, 
al ser una prueba molesta pero indolora para el paciente. Este debe seguir las mismas 
recomendaciones que para la pHmetría clásica. Durante las 24 horas de la 
monitorización debe registrar los horarios de ingesta, sueño, y cualquier evento o 
problema con el dispositivo, así como presionar el botón de “evento” cuando tenga un 
síntoma relevante. Se debe retirar la medicación siete días antes para los inhibidores 
de la bomba de protones, tres días para los antagonistas del receptor de histamina-2 y 
tres días para los procinéticos (47). Los pacientes deben evitar bebidas carbonatadas 
gaseosas, comidas muy ácidas, calientes o frías, que pudieran interferir con el sensor 
de pH.  
Cuando se completa el estudio, se presiona el botón de finalización, se apaga 
el dispositivo y se retira el catéter. Posteriormente se descarga la información obtenida 
en un ordenador para su análisis por un software específico (49) que permite la 
evaluación manual de los trazos de impedancia. Se puede realizar un análisis visual 
manual analizando los marcos consecutivos de 2 a 4 minutos, que representan 360 a 
720 cuadros para un registro de 24 horas. La duración del análisis está estimada entre 
una y tres horas, dependiendo de la experiencia del investigador y la cantidad de 
episodios de reflujo a analizar. También se puede realizar un análisis automático 
descargando el informe con todos los parámetros de pH-IIM de los episodios de reflujo 
que detecta el software. El análisis automático tiene una alta sensibilidad con una 
especificidad más baja, y con alta variabilidad inter e intraobservador. Sin embargo, la 
ESPGHAN recomienda para la práctica clínica por tanto, el análisis automático, con el 
objetivo de reducir el tiempo y coste de interpretación manual por un experto (43).  
 
 
Página | 55 
 
La incidencia de complicaciones durante el procedimiento es muy baja. 
Teóricamente puede aparecer: sangrado con la introducción del catéter, paso del 
dispositivo a las vías respiratorias, o fallo técnico del sensor (43). 
 
6.1 Ventajas de la pH-IIM 
 
La combinación de ambas pruebas, permite identificar mejor los episodios de 
reflujo gastroesofágico, su tipo, localización (distal o proximal), y altura alcanzada del 
material refluido, pudiendo así detectar los episodios que alcanzan segmentos más 
altos y que pueden producir aspiraciones pulmonares. 
 Las ventajas de la pH-impedanciometría combinada frente a la pHmetría  
aislada son: detección de episodios de reflujo gastroesofágico no ácido (más 
relacionados con la sintomatología respiratoria), reflujo de material gaseoso, detección 
de la altura del material refluido hasta extremos muy proximales del esófago, detección 
de episodios de reflujo postprandiales y establecimiento del aclaramiento del bolo 
alimentario. Por ello, además de las características químicas del reflujo (medidas 
mediante el sensor de pH de la pHmetría  tradicional), esta prueba aporta información 

















Tabla 4. Comparación entre pHmetría  y pH-IIM. Fuente: ESPGHAN MII-pH Recording 
Protocol. 
 
En resumen, la pH-IIM permite definir: 
 Dirección del bolo: Distinción entre episodio de reflujo de deglución. 
 Sintomatología: Correlación de la sintomatología con cada episodio de reflujo. 
 Altura: Determinación del último canal de impedancia que alcanza el material 
refluido. 
 Material refluido: características físicas como gas, líquido y mixto. 
 PH del material refluido: utilidad para la medición de la respuesta al 
tratamiento con supresores de la acidez gástrica. 
 
6.2 Limitaciones de la pH-IIM 
 
 Coste económico. Los catéteres de impedanciometría tienen un coste 
aproximadamente, tres veces mayor a los de pHmetría.  
 Interpretación. Requiere más tiempo para su interpretación y personal 
formado en la técnica.  
PARÁMETRO PHMETRÍA PH-IIM 
RGE ácido Sí Sí 
RGE no ácido Indetectable SÍ 
Reflujos mixtos Indetectable Sí 
Reflujo gaseoso Indetectable Sí 
Altura reflujo Indetectable 6 niveles 
Aclaramiento físico Indetectable Sí 
Aclaramiento químico Sí Sí 
RGE postprandial Indetectable Sí 
Coste económico Bajo Alto 
Interpretación Sencilla Dificultosa 
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 Valores de referencia. No existen valores de referencia estandarizados en 
población pediátrica sana.  
 Correlación. No se correlacionan los hallazgos en la pH-IIM con el grado de 
intensidad de la enfermedad por reflujo gastroesofágico o con la presencia de 
esofagitis. 
 Cantidad. No valora el volumen refluido al esófago.  
 Complicaciones de la ERGE. No se detectan con la prueba. 
 
6.3 Indicaciones de la pH-IIM 
Esta prueba forma parte de la práctica clínica habitual y está indicada, según la 
ESPGHAN cuando el paciente presenta sintomatología extradigestiva (también 
llamada atípica) de reflujo gastroesofágico, como la patología pulmonar, 
laringofaríngea, así como cuando la respuesta al tratamiento antirreflujo no es 
adecuada, o previa a la cirugía antirreflujo. 
 
Las indicaciones, por tanto, de la pH-IIM son las siguientes (43): 
 
 Diagnóstico de ERGE en pacientes con situaciones especiales 
 Lactantes con pausas de apnea y/o episodios aparentemente letales (se 
recomienda el uso concomitante de pulsioximetría continua). 
 Pacientes alimentados por sonda nasogástrica.  
 Pacientes con nula o escasa capacidad de producir ácido (gastritis atrófica 
o tras gastrectomía). 
 Pacientes menores de 2 años (en estos pacientes la alimentación principal 
es láctea y por lo tanto, con pH básico).  
 Aerofagia (permite detectar episodios de reflujo gaseoso).  
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 Síntomas atípicos 
 Síntomas otorrinolaringológicos: tos, laringitis de repetición, estridor, otitis 
media aguda recidivante. 
 Síntomas respiratorios: asma de mal control, neumonías de repetición.  
 Síntomas neurológicos: pacientes que no expresan sintomatología (autismo 
o parálisis cerebral) y en episodios paroxísticos sugerentes de RGE.  
  
6.4 Definiciones de parámetros de Impedanciometría multicanal 
intraluminal 
Parámetros del sensor de pHmetría: serían los mismos que la pHmetría  de 24 
horas convencional.  
 Número total de episodios de reflujo 
 Número de episodios mayores de 5 minutos 
 Episodio de reflujo más largo 
 Índice de reflujo o fracción de tiempo con pH menor de 4 
 
Parámetros de impedaciometría 
 Episodio de reflujo líquido: definido por una caída secuencial y retrógrada 
de la impedancia al menos 50% de la línea basal, al menos en los dos 
canales más distales de impedancia (3 canales consecutivos). El final de un 
episodio de reflujo se define como el momento cuando el valor de la 
impedancia recupera al menos el 50% del valor inicial basal.  
 Reflujo de gas: Se considera una elevación brusca (no más de 2 
segundos) de al menos el 50% del valor basal de impedancia en al menos 2 
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canales consecutivos (uno de ellos >5000 Ω). Tiene alta impedancia porque 
el aire es un mal conductor de la electricidad. En general los reflujos 
gaseosos son excluidos porque superan el esfínter esofágico superior y son 
eliminados (35). 
 Reflujos mixtos: combinación de patrones líquido y gaseoso (43).  
 Deglución: Descenso brusco de la impedanciometría en sentido 
anterógrado. 
 Ácido: pH ≤ 4 al menos 4 segundos. Si estaba por debajo de 4, si cae una 
unidad al menos 4 segundos. 
 Débilmente ácido: Caída de ácido > de una unidad al menos 4 segundos 
cuando el pH está entre 4-7. 
 No ácido: pH no disminuye por debajo de 7. 
 Extensión proximal: Último canal proximal  en el que se aprecia caída del 
trazado. También se considera extensión proximal si alcanza uno o los dos 
últimos canales de impedancia (35).  
 
Parámetros de impedanciometría relacionados con síntomas (43): 
Es importante mencionar que no todos los eventos de reflujo pueden causar 
síntomas y es posible que no todos los síntomas sean producidos por episodios de 
reflujo. Se consideran síntomas relacionados con reflujo los que ocurren en los dos 
minutos posteriores al episodio de reflujo (37). También es posible que ocurran varios 
síntomas durante un episodio de reflujo prolongado, y que no sea registrado. Un 
resultado positivo en los índices de asociación de los síntomas solo indica asociación 
positiva de los mismos con los episodios de reflujo, no indica causalidad y su 
interpretación debe contextualizarse según los resultados de la prueba (47). 
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 Índice de síntomas (IS): porcentaje de síntomas del total de los mismos 
que ocurre dentro de los 5 minutos anteriores o siguientes a un episodio de 
reflujo. Se considera una existencia de asociación positiva reflujo-síntoma si 
el índice es igual o mayor del 50%. Es un parámetro simple y fácil de 
calcular; su principal desventaja es que no tiene en cuenta el número total 
de episodios de reflujo, lo que supone una importante limitación para 
establecer la correlación síntomas-reflujo (35) . 
 
 Índice de sensibilidad de los síntomas (ISS): número de reflujos 
relacionados con un síntoma dividido entre el total de reflujos registrados. 
Se considera correlación RGE-síntoma positiva si es igual o superior al 
10%. Al igual que en el caso anterior, es un parámetro sencillo y de fácil 
cálculo pero no tiene en cuenta el número total de síntomas (35). 
 
 
 Probabilidad de asociación de los síntomas (SAP): determina si la 
correlación reflujo-síntoma es estadísticamente significativa mediante el test 
de Fisher, realizado de forma automática por el programa informático. Se 
utiliza para abordar las limitaciones del IS e ISS, ya que ambos están muy 
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episodios de reflujo 
asociados con 
síntomas 
Cálculo de la relación 
estadística entre episodios 
de síntomas y de reflujo 
utilizado el test exacto de 
Fisher 
Positividad 50% 10% 95% 
Ventaja 
Parámetro simple y 
comprensible 
Parámetro simple y 
comprensible 
Mejor relación entre 
síntomas y reflujo 
Inconveniente 
No considera la 
cantidad total de 
episodios de reflujo 
No considera la 
cantidad total de 
episodios de 
síntomas 
Cálculo manual es difícil 
 
Tabla 5. Métodos de Análisis de Asociación de Síntomas en pH-IIM. (Fuente: Impedance-pH 
Monitoring in Children
 (49)
) IS=Índice de síntomas. ISS=Índice sintomático de síntomas. 
SAP=Probabilidad de asociación de los síntomas. 
 
6.5 Valores de referencia 
Los valores de referencia, representados típicamente por el percentil 95 de los 
controles, varían tanto en pHmetría  aislada como en la combinada con 
impedanciometría dependiendo del tipo de sistema usado, la realización 
intratratamiento o la suspensión de la medicación antisecretora y antiácida y en 
ocasiones, la población en la que se haya realizado el estudio (37). 
Se han publicado valores de referencia únicamente en niños prematuros (52) y 
en adultos (53) (54).  
La principal limitación de esta prueba se debe a la falta de valores de referencia 
en población pediátrica sana, ya que debido a consideraciones éticas no se puede 
realizar esta prueba invasiva en niños sanos. En función de los hallazgos de la pH-
impedanciometría, no existe una graduación de la gravedad estandarizada. 
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Según el consenso de de EURO-PIG Working Group de 2012, avalado por la 
ESPGHAN (43), se definen como patológicos los siguientes hallazgos en la 
impedanciometría: 
 Elevado número de episodios de reflujo  
o >70 episodios en 24 horas en pacientes con edad mayor o iguales a un 
año. 
o >100 episodios en los pacientes con edad menor de un año.  
 Índice de síntomas (IS) >50%. 
 Índice de sensibilidad de síntomas (ISS) >10% 
 Probabilidad de asociación de síntomas: por acuerdo estadístico, se considera 
positivo si es >95%.  
 
6.6 Fiabilidad y validez de la pH-IIM 
 Los estudios que analizan la fiabilidad, validez y reproductibilidad de la 
pHmetría e impedanciometría, son escasos. Además, la población analizada es muy 
heterogénea, así como el método de interpretación (manual o automático) o los 
valores de referencia empleados. Sin embargo, la validez y la reproductibilidad han 
sido positivas.  
 Recientemente (2016), Safe publicó un estudio retrospectivo analizando 177 
pH-IIM en niños, obteniendo una sensibilidad de la pHmetría de 32,33%, comparado 
con la de la impedanciometría que fue 90,98%. El valor predictivo negativo de la 
pHmetría obtenido fue 38,78%, comparado con el de la impedanciometría aislada que 
fue 82,61%. Cuando se excluyó la asociación de síntomas, no se encontraron 
diferencias significativas en sensibilidad para pHmetría e impedanciometría (44).   
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 En 2002, Welz analiza la sensibilidad de la pHmetría comparado con 
impedanciometría en 50 lactantes, con un resultado de 54,3% de sensibilidad, y 56,7% 
de valor predictivo negativo (55).  
 
 En un estudio analizando 25 pH-IIM de niños, se informó de una sensibilidad de 
la pHmetría de 80,6%; y 76,1% de sensibilidad de la impedanciometría aislada (56).  
 
 En pacientes adultos la reproductibilidad de la pH-IIM ha sido del 75 al 88% (57). 
En otro estudio también en adultos, la sensibilidad de la pHmetría comparada con la 
pH-IIM fue 100%, con una especificidad de 68% (58). 
 
En un trabajo realizado en población pediátrica, se ha obtenido buena 
reproductibilidad de la pH-IIM, siendo mayor para los episodios de reflujo ácido, y con 
buena concordancia interinvestigadores (59). Otro estudio publicado en 2011, acerca de 
la concordancia inter e intraobservador en el análisis de pH-IIM en niños, obtuvo un 
acuerdo perfecto con coeficiente kappa mayor de 0,8 para ambas concordancias (60).  
 
8. Tratamiento de la Enfermedad por Reflujo Gastroesofágico en 
la población general 
 
7.1 Tratamiento médico 
El manejo inicial de la ERGE consiste en medidas higiénico dietéticas para 
mejorar los síntomas, que se deben recomendar junto con el tratamiento elegido. En 
los lactantes estas medida consisten en realizar tomas más frecuentes de menor 
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cantidad asegurando un adecuado aporte calórico. En los adolescentes se aconseja 
evitar determinados alimentos como cafeína, chocolate, alcohol y comidas picantes 
como posibles desencadenantes de síntomas (45). 
 
El principal tratamiento de la ERGE ácido es la terapia con inhibidores de la 
bomba de protones (IBP) (61). Estos fármacos producen una inhibición de la bomba 
Na+K+ATPasa situada en la membrana apical de la célula parietal gástrica. Inhiben 
secundariamente la acción de gastrina, de histamina y de los agentes muscarínicos. 
Han demostrado mayor eficacia que los antagonistas del receptor H2 (receptor de 
histamina 2), como la ranitidina, que además presentan fenómeno de taquifilaxia a las 
6 semanas de tratamiento (45). Tienen una vida media de 24 horas y se administran una 
o dos veces al día. En pediatría solo están autorizados omeprazol y esomeprazol, por 
ficha técnica en mayores de 1 año. Es preciso remarcar que en los estudios 
publicados en Europa el IBP más utilizado es el omeprazol; sin embargo, en Estados 
Unidos, en los estudios se utiliza más frecuentemente esomeprazol. En España el 
precio de comercialización de esomeprazol es aproximadamente el doble de 
omeprazol, con las mismas indicaciones (31), por lo que se considera éste de primera 
elección.  
En niños con ERGE y daño histológico esofágico secundario a reflujo en la 
endoscopia digestiva alta, esomeprazol a dosis de 5, 10 o 20 mg ha demostrado ser 
bien tolerado (los únicos efectos secundarios fueron diarrea en 2,8%, cefalea en 1,9% 
y somnolencia en 1,9% en un ensayo clínico doble ciego con placebo en 109 niños), 
siendo además, eficaz para disminuir la frecuencia y gravedad de los síntomas 
relacionados con ERGE (62).  
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En niños con ERGE de uno 1 a 24 meses, las dosis 0,25 mg/kg/día y 1 
mg/kg/día de esomeprazol fueron bien toleradas y demostraron supresión ácida y 
disminución de la exposición esofágica al ácido (63).  
 
La esofagitis erosiva se caracteriza por lesiones histológicas y endoscópicas 
que según los últimos ensayos clínicos, tanto en adultos y en niños, mejoran con 
esomeprazol (64). 
 
Desde el punto de vista fisiopatológico los fármacos procinéticos podrían tener 
un papel importante en el tratamiento de ERGE no ácido en lactantes pero en la 
práctica clínica han demostrado escasa utilidad (31) y la guía NICE para el manejo de la 
ERGE en niños no lo recomienda (24).  
 
7.2 Tratamiento quirúrgico  
En los casos que no respondan a tratamiento médico se puede plantear el 
tratamiento quirúrgico, que consiste en una funduplicatura de Nissen (24), mediante 
laparoscopia o laparotomía clásica. Los objetivos son: mejorar los síntomas, curar las  
lesiones de los tejidos, evitar las complicaciones y reducir el uso de recursos 
sanitarios.  
 
 Las indicaciones más frecuentes de tratamiento quirúrgico son (32):  
- ERGE y retraso mental severo. 
- Insuficiente control de los síntomas con el tratamiento médico. 
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- Necesidad de tomar medicación permanentemente. 
- Presencia de manifestaciones respiratorias graves claramente relacionadas con el 
reflujo. 
 
9. Enfermedad por Reflujo Gastroesofágico en Fibrosis Quística 
 
8.1 Prevalencia 
 En los últimos años, se ha descrito una mayor prevalencia de la ERGE en 
pacientes con Fibrosis Quística comparado con la población general, estimándose de 
forma variable en los estudios, según la modalidad empleada en la definición, una 
frecuencia entre el 25 y 81% (65) (66).  
  
 En un estudio llevado a cabo en 2014 se realizó pH-IIM junto a manometría a 
20 adultos jóvenes con FQ sin ningún tipo de síntomas de reflujo. El 42% tenía 
hallazgos compatibles con ERGE ácido. En 11 de 12 pacientes a los que realizaron 
manometría se demostró además una baja presión del EEI. No se encontró relación 
del reflujo con la función pulmonar ni con la calidad de vida. De los accesos de tos 
registrados, el 37% fueron relacionados con episodios de reflujo, principalmente ácido. 
Los autores de este trabajo proponen investigar el reflujo gastroesofágico en los 
pacientes con FQ que estén asintomáticos, ya que la ERGE en estos pacientes por la 
sintomatología de su enfermedad de base, puede pasar desapercibida, y es posible 




Página | 67 
 
8.2 Mecanismos fisiopatológicos 
Los factores teóricos que pueden predisponer a mayor reflujo gastroesofágico 
en los pacientes con FQ son (66): fármacos que reducen la presión del esfínter 
esofágico inferior (betagonistas), tos persistente (que produce aumento de la presión 
intrabdominal), fisioterapia respiratoria (mediante el drenaje postural, la espiración 
forzada, y postura de Trendelemburg) y el retraso del vaciado gástrico por dieta con 
alto contenido en grasas, aspecto también frecuente en los pacientes con FQ (68). Otros 
factores que pueden predisponer al desarrollo de ERGE en los pacientes con FQ son 
la hiperinsuflación pulmonar secundaria a la enfermedad pulmonar obstructiva y la 
hiperalimentación para compensar la malnutrición (69). 
 
Otro estudio que evalúa la relación de la fisioterapia respiratoria con el RGE en 
FQ, realiza pH-IIM durante 24 horas a 20 lactantes (edad media 12 meses, rango 8-34 
meses) con FQ. Éstos recibían además, dos sesiones de fisioterapia de drenaje de 
secreciones, una de ella con inclinación de la cabeza 20º y otra sin inclinación. Se 
diagnosticó ERGE en el 50% de los pacientes, siendo éste ácido en 63%, no ácido en 
37% y con alcance proximal en el 72%. No encontraron diferencias significativas en el 
tipo de fisioterapia respiratoria realizada con los parámetros de reflujo ni con la 
extensión proximal (70). 
 
En 2012, Pauwels y col estudian los mecanismos fisiopatológicos del RGE en 
12 pacientes con FQ y en 11 voluntarios sanos, realizando pH-IIM durante dos horas, 
y manometría esofágica a nivel del EEI. Concluyen que los pacientes con FQ tienen 
menor presión en el EEI que los voluntarios sanos, tanto en periodos preprandiales 
(13 vs. 24 mmHg, p=0,04) como postprandiales 10 vs. 18 mmHg, p=0,01), con 
mayor número de relajaciones totales del EEI asociadas a reflujo en los pacientes con 
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FQ. Además, los pacientes con FQ tenían mayor número de episodios de reflujo, 13 
(6-20) vs. 7 (3-9), p=0,014, y mayor extensión proximal que los voluntarios sanos, 49 
(22-50) vs. 0 (0-17) %, p=0,0028. Concluyen también que los episodios de reflujo 
durante las relajaciones del EEI se deben probablemente a una mayor diferencia de 
presión entre el esófago y el estómago en relación a una mayor presión negativa 
inspiratoria intratorácica en los pacientes con FQ comparados con los sanos (68). 
 
8.3 Sintomatología 
Los síntomas de la enfermedad por reflujo gastroesofágico en ocasiones son 
superponibles a complicaciones propias de la FQ: escasa ganancia ponderal, vómitos, 
tos persistente, infecciones respiratorias de repetición, hematemesis y sibilancias 
recurrentes (26) (65). Todo ello implica dificultad en establecer una relación causa-efecto 
de los síntomas de ERGE en los pacientes con FQ. 
 
 Una de las posibles consecuencias de la ERGE es la posibilidad de afectar 
negativamente a la función pulmonar. Según el Registro Europeo de FQ del año 2001, 
la ERGE se ha asociado a deterioro leve de la función pulmonar, con un volumen 
máximo de aire espirado en el primer segundo (FEV1) 5-10% menor del estimado en 
todas las edades (71).  
 
Otra de las posibles consecuencias de la ERGE es la posibilidad de que se 
produzcan microaspiraciones de contenido gástrico a las vías respiratorias. Esto ha 
sido estudiado por Blondeau y col, en un trabajo en el que realizó determinación de 
ácidos biliares en saliva, siendo positivo en 16 de los 38 pacientes que analizaron, así 
como en 6 de 10 muestras de lavado broncoalveolar obtenidas en una 
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fibrobroncoscopia. Se realizó pH-IIM a 33 adultos con FQ, siendo 10 de ellos 
trasplantados pulmonares. Según los resultados de la pH-IIM, se diagnosticó de ERGE 
a 28 pacientes. Los parámetros del reflujo fueron similares en los pacientes 
trasplantados que en los no trasplantados. En su muestra además, realizaron de forma 
sincrónica manometría esofágica en 16 pacientes, encontrando en 10 de ellos, una 
asociación significativa de la de tos secundaria a reflujo. En algún caso aislado se 
demostró que la tos desencadenara tras un episodio de reflujo gastroesofágico. 
Además, en los pacientes en los que se demostró tos secundaria a reflujo, se encontró 
una menor función pulmonar (72).  
 
Este mismo autor realiza en otro estudio, pH-IIM a 24 niños con FQ (73), 
describiendo que hasta un tercio de los episodios de reflujo alcanzan los segmentos 
proximales esofágicos (31%). Este es uno de los pocos trabajos con población 
pediátrica que hay sobre el tema. En 16 de ellos se objetivó enfermedad por reflujo 
gastroesofágico, que fue ácido en el 62%, débilmente ácido en el 37%, y 
principalmente nocturno. Realizan también mediante manometría, detección de los 
episodios de tos a 11 niños con FQ. En ocho de ellos se objetiva el reflujo precediendo 
al episodio de tos, encontrando asociación significativa en uno de ellos. En una menor  
proporción de los pacientes se objetiva que el acceso de tos pueda producir 
posteriormente un episodio de reflujo, por lo que concluyen que el reflujo es un 
fenómeno primario, que de forma secundaria produce tos. Analizan también los ácidos 
biliares en saliva en los niños con FQ y en voluntarios sanos. En éstos últimos no se 
encuentran ácidos biliares en saliva, y sí en el 40% de los pacientes con FQ, lo que se 
podría traducir en un mayor riesgo de aspiración gástrica, ya que los ácidos biliares 
hallados en la saliva proceden de reflujo duodenogastroesofágico. En cuanto a las 
características del ERGE en los niños en los que realizan impedanciometría, objetivan 
una media de 40 episodios de reflujo por paciente siendo 62,7% ácidos, 37% 
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débilmente ácidos, y alcalino en 0,3%. El 32% de los episodios de reflujo tenía alcance 
proximal. No encontraron diferencias estadísticamente significativas en edad, sexo, 
genotipo homocigoto F508del, función pulmonar, colonización por Pseudomonas 
Aeruginosa, y número de exacerbaciones respiratorias en los pacientes con 
diagnóstico de ERGE comparado con los que no se diagnosticaban de ERGE 
mediante la pH-IIM ni con los parámetros  de reflujo. 
 
Otros estudios han demostrado que estos pacientes también tienen retrasado 
el vaciado gástrico, motivo por el que Pauwels lo relaciona con la severidad del reflujo 
en adultos con Fibrosis Quística. Realizan pH-IIM a 42 adultos con FQ, y en 14 de 
ellos además, monitorizan el reflujo duodenogastroesofágico mediante sistema 
Bilitec® junto a monitorización de pH y de impedanciometría. En 33 de los adultos con 
FQ se evalúa  también el vaciamiento gástrico mediante del test del aliento marcado 
con ácido octanoico. Concluyen que hasta el 33% de los pacientes con FQ tienen 
retrasado el vaciado gástrico, ERGE en el 67% y reflujo duodenogastroesofágico 
patológico en el 35%. En los pacientes con reflujo duodenogastroesofágico, la 
extensión del reflujo fue más proximal, que en aquellos que no tenían reflujo 
duodenogastroesofágico, de forma estadísticamente significativa, lo que se traduce en 
un posible mayor riesgo de aspiración. No encontraron diferencias estadísticamente 
significativas en la función pulmonar en los pacientes con ERGE. Diez de los pacientes 
tenían previamente síntomas típicos de ERGE y todos fueron diagnosticados de ERGE 
mediante la pH-IIM. Sin embargo, en 18 de 32 pacientes tenían RGE patológico y no 
habían presentado síntomas típicos. Tampoco encontraron diferencias significativas en 
la función pulmonar con el retraso del vaciamiento gástrico (74).  
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Se han descrito 2 fases en la eliminación del episodio de reflujo por el esófago 
(47), que se pueden identificar en la pH-IIM. La primera, es el aclaramiento de volumen, 
que es el tiempo que necesita el bolo para progresar mediante la deglución y el 
peristaltismo esofágico primario y secundario, también llamado tiempo de contacto del 
bolo. La segunda fase, es el aclaramiento químico o aclaramiento del ácido. Es el 
tiempo que necesita el esófago en recuperar su pH neutro mediante el bicarbonato de 
la saliva y de las secreciones esofágicas, tras un episodio de reflujo ácido (75). Algunos 
autores han propuesto que los pacientes con FQ tienen aumentado ese tiempo de 
aclaramiento, ya que sea en la fase de aclaramiento de volumen (por alteración 
peristáltica) como en la de aclaramiento químico (debido al bicarbonato) y que eso 
produce en parte, predisposición al RGE. Al tener una motilidad más alterada, el 
material ácido estaría más tiempo en contacto con el esófago, produciendo síntomas e 
irritación prolongada.  
 
Sin embargo, en 2013, Woodley (75) publica un estudio que realiza pH-IIM a 16 
niños con FQ que presentan síntomas de ERGE y a 16 niños sanos sin FQ con 
síntomas también de ERGE. Objetivan que los niños con FQ comparado con los 
sintomáticos sin FQ, tienen el mismo número de reflujos ácidos, y éstos tienen mayor 
duración, pero tienen más prolongada la fase de aclaramiento químico, con una 
duración del doble de tiempo que los sanos, y relación estadísticamente significativa 
(122,8 vs. 65,9 seg., p=0,001), por lo que es menos eficaz para neutralizar el 
contenido gástrico en respuesta a los reflujos ácidos. Una de las teorías que apoyan 
este resultado es una posible mayor acidez gástrica basal en los pacientes con FQ, en 
los que no se ha podido demostrar el mecanismo por el que tienen alterado el 
aclaramiento químico. Sin embargo, tienen mayor eficacia en el aclaramiento de 
volumen siendo discretamente menor que en los sanos, pero sin relación 
estadísticamente significativa. Diagnostican ERGE en 13 de los 16 pacientes con FQ, 
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El 69% de los pacientes con FQ tenían síntomas típicos asociados a reflujo como 
pirosis o vómitos. En su estudio, tenían mayor extensión proximal del reflujo en los 
sanos que en los pacientes con FQ (78,8 vs. 55,7%, p=0,039).  
 
 En otro estudio, Woodley analiza el aclaramiento químico en lactantes y niños 
con ERGE, con el objetivo de establecer unos valores de referencia, analizando de 
forma manual los informes de pH-IIM de 44 lactantes y 60 niños sin resultados 
compatibles con ERGE. La duración media del aclaramiento químico fue 64,3 
segundos (51,0-91,6 seg.) en los lactantes y 37,5 segundos (27,7-52,4 seg.) en los 
niños. La tasa media de aclaramiento químico fue 0,0622 pH U.pH/seg (0,0354-0,0946 
U.pH/seg) en los lactantes y 0,0928 U.pH/seg (0,0631-0,2057 U.pH/seg) en los niños. 
El percentil 95 de duración del aclaramiento químico fue 148,5 segundos en los 
lactantes y 114,4 segundos en los niños (76).  
 
 Recientemente, en 2014, Caldaro y col realizan pH-IIM a 31 niños con FQ que 
presentan síntomas típicos o atípicos de ERGE, o deterioro de la función pulmonar no 
explicable por el número de exacerbaciones pulmonares. El FEV1 basal medio de la 
muestra era 93,3%, por lo que no tenían gran deterioro de la función pulmonar. En 
54,8% de los pacientes, se diagnosticó ERGE mediante la pH-IIM. De ellos, solo el 
16% tenían previamente síntomas típicos de ERGE. El índice de reflujo medio fue 
12,6%. Se obtuvo una media de 66 episodios de reflujo por paciente en la 
impedanciometría, de los cuales el 65,2% eran ácidos, 32% débilmente ácidos, y 2,8% 
básicos. El 28% de los episodios de reflujo alcanzaban el esófago proximal. En el 
11,8% de los pacientes en los que se diagnosticó ERGE, se detectó esofagitis en la 
biopsia obtenida mediante endoscopia digestiva alta. No se encontraron diferencias 
estadísticamente significativas en el FEV1 medio en el grupo con ERGE comparado 
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con el que no cumple criterios de ERGE. Además de la pH-IIM, realizan gammagrafía 
esofágica y gástrica para identificar episodios de reflujo gastroesofágico y analizar el 
vaciamiento gástrico tras la ingestión de una fórmula alimenticia marcada con un 
radioisótopo en 17 pacientes con ERGE. De ellos, el 46,1% tienen retrasado el tránsito 
esofágico y el 3,3% tienen retraso en el vaciamiento gástrico, sin relación significativa 
con el alcance proximal de los episodios de reflujo (77) .  
 
 Otro estudio reciente que realiza pH-IIM a 44 niños con FQ diagnosticó ERGE 
en el 54,5% de ellos. Los pacientes tenían una media de 35 episodios de reflujo, 
siendo el 75,6% ácido, 24,1% débilmente ácido y 0,3% alcalino. El 43,6% de los 
episodios de reflujo tenían alcance proximal. Solo 14 de los 44 pacientes analizados 
presentaban síntomas de típicos de reflujo (78).  
 
 Aunque la mayoría de las publicaciones muestran una asociación entre ERGE 
y mayor afectación pulmonar en la FQ, no se ha demostrado clara causalidad hasta la 
fecha (69).  
 
8.4 Tratamiento 
A pesar de la alta prevalencia de ERGE en los pacientes con FQ, no se han 
publicado unas guías clínicas de diagnóstico y tratamiento de esta entidad. Debido a la 
falta de recomendaciones basadas en la evidencia, se propone utilizar las guías de 
manejo de ERGE en la población general (32) (69). Por su posible relación con el 
empeoramiento de  la función pulmonar, aunque no se ha demostrado causalidad, 
algunos autores proponen un tratamiento intensivo en el momento del diagnóstico (66). 
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Entre los estudios que evalúan el efecto del tratamiento con fármacos 
antiácidos como los inhibidores de la bomba de protones (IBP) o los antagonistas del 
receptor de histamina 2 (antiH2), se encuentra el realizado por van der Doef y col en 
2009. Evalúan la función pulmonar y la colonización bacteriana en 218 niños con FQ.  
En su muestra, comparan los que reciben tratamiento antiácido por diagnóstico de 
ERGE (5%) con los que lo reciben con el objetivo de aumentar la eficacia del 
tratamiento con enzimas pancreáticas en el intestino al disminuir el ácido gástrico 
(35%) (79) y con los que no reciben tratamiento antiácido (56%).  Los pacientes que lo 
recibían por ERGE (diagnosticado por pHmetría clásica de 24 horas o por esofagitis en 
endoscopia digestiva alta), tenían antecedente de íleo meconial más frecuentemente 
que los controles, de forma estadísticamente significativa. Sin embargo, no se 
encontraron diferencias en este grupo en cuanto sexo, genotipo, o presencia de 
cirrosis.  Los pacientes con tratamiento antiácido por ERGE tenían más precoz 
colonización por gérmenes como Pseudomonas Aeruginosa y Staphylococcus  
Aureus. A la edad de 10 años, los pacientes con ERGE tratados con antiácidos, tenían 
una reducción significativa de FEV1 comparado con el grupo control (p=0,025), y 
también de FVC (p=0,007).  Sin embargo, no se encontró diferencia significativa en 
tratamiento antiácido con el IMC o la disminución progresiva de los parámetros de 
función pulmonar. Estos autores proponen evaluar el RGE en todos los niños con FQ y 
tratarlo de forma agresiva ya que en su estudio no empeora la progresión de la función 
pulmonar, pero con el objetivo también de detectar los que se beneficiarían de 
tratamiento antiácido y evitar una precoz colonización microbiológica (80).   
Palm en 2011 publica otro trabajo en el que analiza los resultados de pH-IIM de 
35 niños con FQ, con una edad media de 13,5 años, indicadas por empeoramiento de 
la función respiratoria (69%) o síntomas de ERGE mal controlados con tratamiento 
antiácido (31%). El 97% de los pacientes estaba siendo tratado con inhibidores de la 
bomba de protones en el momento del estudio. El 25% de los pacientes tenían pH-IIM 
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patológicas y 37% solo pHmetría  patológica. Los pacientes colonizados por 
Pseudomonas Aeruginosa tenían mayor número total de reflujos (p=0,001), mayor 
número de reflujos ácidos (p=0,005), mayor extensión proximal de los reflujos no 
ácidos (p=0,009) y cierta tendencia de disminución de FEV1 (p=0,058), que los que no 
estaban colonizados por dicho microorganismo. Encontraron una correlación inversa 
en el número total de eventos de reflujo con el FEV1 (r=-0,474, p=0,009). Concluyen, 
por tanto, que el reflujo se asocia a peor función pulmonar, y a más frecuente 
colonización por Pseudomonas Aeruginosa. Una de sus posibles teorías es que las 
microaspiraciones produzcan alteración en la flora que coloniza las secreciones 
respiratorias de los pacientes con FQ (81). 
 
Brodzicki y col. realizan pHmetría clásica de 24 horas a 40 niños con FQ. En su 
muestra, el 67,5% de los pacientes tenían síntomas típicos compatibles con ERGE, 
como pirosis, dolor abdominal, dolor retroesternal o vómitos. Se demostró ERGE en 
55% de los pacientes,  siendo leve (IR 5-10%) en 54,5%, moderado (IR 10-20%) en 
31,8% y grave (IR >20%) en 13,6%. Realizaron además endoscopia digestiva alta en 
diez de los pacientes (excluyeron de esta prueba a los que tenían ERGE leve) y en 
ocho niños encontraron datos de esofagitis en la endoscopia. Pautaron tratamiento 
con cisaprida y ranitidina  durante tres meses en los que objetivaron esofagitis. Tras 
ello, en la reevaluación a 19 niños, se objetivó un descenso significativo del índice de 
reflujo, en la duración del reflujo más largo y en el número de episodios mayor de 
cinco minutos. Además, se objetivó mejoría de las lesiones en la endoscopia. No 
encontraron diferencias estadísticamente significativas en el grupo con ERGE en 
edad, sexo, peso, o tipo de mutación de CFTR (65). 
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En cuanto a los posibles efectos adversos de los inhibidores de la bomba de 
protones en niños, en un ensayo clínico controlado con placebo, se demostró 
aumentar significativamente el riesgo de infección respiratoria del tracto inferior (10 vs. 
2; p=0,032) (82) .  
 
Con el objetivo de valorar la influencia del tratamiento con IBP en la adquisición 
de infecciones pulmonares en los pacientes con FQ, se realizó en 2014 un ensayo 
clínico comparando esomeprazol con placebo en 15 adultos con FQ. Se detectó cierta 
tendencia a tener exacerbaciones respiratorias más tempranas y que éstas fueran más 
frecuentes en el grupo tratado con esomeprazol. Sin embargo, las diferencias no 
fueron estadísticamente significativas. Tampoco se encontraron diferencias en el 
cuestionario de calidad de vida ni en el cuestionario de síntomas gastrointestinales. No 
se encontraron diferencias en los parámetros de función pulmonar como el FEV1 y 
capacidad vital forzada (CVF)  entre ambos grupos (83). 
 
 La alternativa al tratamiento médico, la funduplicatura de Nissen, ha sido 
estudiada en niños con FQ por Boesch (84), analizando a 25 niños con FQ que fueron 
sometidos a dicho procedimiento. Comparando el índice de masa corporal y FEV1 
antes y después de la cirugía, no se encontraron diferencias significativas. De todos 
los pacientes, el 28% pudo abandonar el tratamiento médico, y el 48% continuó 









 Según los resultados de los estudios, la prevalencia de ERGE en los niños con 
Fibrosis Quística es muy variable. Muchos de estos estudios califican de “pacientes 
con ERGE” a aquellos que presentan síntomas compatibles, mientras que otros 
realizan pruebas complementarias como pHmetría  o pH-IIM para diagnosticarlo. A su 
vez, se plantea el problema de solapamiento entre los síntomas de reflujo 
gastroesofágico (pirosis, tos) con los síntomas de las manifestaciones respiratorias de 
la Fibrosis Quística y se hace un uso indiscriminado de tratamientos antiácidos, no 
exentos de efectos secundarios en los niños.  
 
 Parece existir cierta tendencia a que estos pacientes, por la fisiopatología de su 
enfermedad, tengan más ERGE que la población general, con aumento del número de 
exacerbaciones al año, peor función pulmonar y síntomas digestivos de diferentes 
tipos. La pH-IIM está indicada en pacientes con manifestaciones extradigestivas de 
ERGE, y por ello, y por la fisiopatología de su enfermedad de base, se incluye en este 
grupo a los pacientes con FQ (23). Forma parte de la práctica clínica habitual en las 
consultas de gastroenterología pediátrica. Esto supondría que de forma teórica, si se 
caracteriza el tipo de reflujo, su severidad, y su relación con la calidad de vida y 
síntomas respiratorios y digestivos, se podría seleccionar a los pacientes que se 
beneficiarían de tratamiento que mejore su sintomatología, afectación respiratoria y 
calidad de vida y además, monitorizar su evolución. 
 
Las investigaciones publicadas acerca de la relación de la ERGE con la 
patología respiratoria en niños con FQ son muy escasas y con diferentes resultados, 
además de utilizar diferente metodología y criterios diagnósticos. Son necesarios más 
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estudios para caracterizar la ERGE en la FQ. Además, los trabajos publicados se han 
llevado a cabo con un número muy reducido de pacientes, no son recientes, su diseño 
no ha sido ciego y en un escaso número de publicaciones utilizan pH-IIM que es el 
“patrón oro” para su diagnóstico. Ninguno de ellos utiliza escalas validadas de calidad 
vida en la evaluación de sus pacientes. 
 
La mayoría concluyen que los pacientes con FQ tienen mayor prevalencia de 
ERGE que la población general, con predominio de los síntomas atípicos y gran 
proporción de pacientes asintomáticos por completo. El reflujo suele ser ácido, con 
elevada proporción también de reflujo débilmente ácido, alcanza segmentos 
esofágicos proximales en un tercio aproximadamente de los pacientes. Además, 
algunos estudios lo han relacionado con mayor deterioro de la función pulmonar, más 
precoces exacerbaciones respiratorias y colonización microbiológica por determinadas 
bacterias.  
 
 Si se demostrara una posible relación entre la ERGE y el empeoramiento de la 
sintomatología respiratoria (peor función pulmonar, más exacerbaciones respiratorias, 
clínica respiratoria coincidiendo con reflujo...) se podría establecer la hipótesis de que 
no solo los síntomas y la calidad de vida del paciente, sino el número de 
exacerbaciones, podrían mejorar, incidiendo sobre la historia natural de esta 
enfermedad, al permitir al paciente vivir más tiempo con menos manifestaciones, y 
adecuar los tratamientos antiácidos. 
 
 Este tratamiento, en el caso de que se tratara de ERGE principalmente ácido 
según las criterios de ERGE EURO-PIG(23) serían medidas higiénico-dietéticas junto 
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con la terapia antiácida con inhibidores de la bomba de protones como tratamiento de 
primera línea. La fisiopatología no siempre depende del ácido y por ello los 
tratamientos antiácidos como los inhibidores de la bomba de protones pueden ser 
ineficaces (28). Si no se demuestra ERGE según los criterios de ERGE EURO-PIG de 
impedanciometría, y el paciente no tiene síntomas clínicos digestivos de ERGE 
(pirosis, regurgitaciones, náuseas o vómitos), se puede valorar retirar la medicación 
antirreflujo que tuviera pautada previamente el paciente por una sospecha clínica de 
ERGE, con el fin de evitar posibles efectos secundarios como el aumento de 
infecciones respiratorias, sin obtener beneficio de la misma.  
 
La realización de pH-IIM, con resultado normal,  permitiría descartar una de las 
causas de empeoramiento de la función pulmonar de los pacientes, orientando el 
diagnóstico diferencial hacia otras etiologías.  
 
 Es necesario, por tanto, seguir analizando la relación de la ERGE con 
parámetros de función respiratoria, así como características basales de muestras 
amplias de pacientes con FQ, con el fin de identificar los pacientes se beneficiarían de 




























Página | 83 
 
Hipótesis principal  
 Los niños con Fibrosis Quística tienen mayor prevalencia de ERGE que la 
población general cuando se diagnostica mediante el uso de pH-
impedanciometría intraesofágica multicanal. 
 
Hipótesis secundarias  
 Los niños con Fibrosis Quística y ERGE tienen mayor número de 
exacerbaciones respiratorias, están colonizados por mayor número de 
microorganismos y tienen más sintomatología digestiva así como 
desnutrición y mayor afectación pulmonar.  
 Los pacientes con Fibrosis Quística y ERGE tienen peor calidad de vida 
medida mediante cuestionarios validados que los que no se han 
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Objetivo Principal 
 Describir la frecuencia, tipo y gravedad de la ERGE en niños con Fibrosis 
Quística  diagnosticada mediante pH-impedanciometría intraesofágica 
multicanal según estándares europeos. 
 
Objetivos Secundarios 
 Describir las características sociodemográficas de los niños con FQ que 
participan en el estudio. 
 Describir factores predisponentes de ERGE en los niños con Fibrosis Quística.  
 Relacionar la frecuencia de la ERGE, con la calidad de vida general. 
 Relacionar la ERGE con la sintomatología respiratoria y digestiva, el número de 
exacerbaciones al año, la colonización microbiológica y la sintomatología 
clínica.  
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1. Diseño del estudio 
 Se ha realizado un estudio descriptivo transversal para analizar la ERGE de los 
pacientes con Fibrosis Quística atendidos en una unidad especializada del Hospital 
Infantil Universitario Niño Jesús de Madrid y su relación con el resto de características 
clínicas y demográficas ya descritas.  
 
2. Población 
Se han seleccionado todos los pacientes de la Unidad de Fibrosis Quística de 
dicho hospital que han aceptado participar en el estudio. La población atendida en 
dicha unidad de referencia a fecha de finalización de este estudio (diciembre 2016) era 
aproximadamente 90 pacientes de 0 a 18 años, al tratarse de una unidad pediátrica. 
Todos han sido diagnosticados de Fibrosis Quística según los criterios del Consenso 
Europeo de 2006 (10). 
 
Se han seleccionado los pacientes de forma secuencial según su orden de 
llegada a las revisiones en la consulta de Fibrosis Quística del Servicio de 
Neumología. Estas revisiones se realizan conjuntamente con el Servicio de 
Gastroenterología y Nutrición. Dicha consulta tiene lugar todos los martes de cada 
mes, y el paciente tiene revisiones trimestrales, y anuales, además de las consultas 
que puede solicitar por incidencias intercurrentes cualquier día de la semana. 
 
Se comenzó la selección de los pacientes en septiembre de 2015 y se  finalizó 
en diciembre de 2016.  
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3. Tamaño muestral 
Debido a las limitaciones que se detallan más adelante, el número de pacientes 
que ha completado el estudio es de 28.  
 
4. Criterios de inclusión 
 Los criterios de inclusión han sido: todos los pacientes con diagnóstico de 
Fibrosis Quística que siguen controles periódicos en la Unidad de Fibrosis Quística del 
Hospital Infantil Universitario Niño Jesús (Madrid) en el momento del estudio que 
acepten participar en el estudio, con la realización de una pH-IIM y firmen el 
consentimiento informado. 
 
5. Criterios de exclusión 
 Los criterios de exclusión han sido: negativa a participar en el estudio, o a la 
realización de la impedanciometría y/o contraindicación de su realización, como: 
exacerbación respiratoria en el momento de realizar la prueba, tener fiebre o 
insuficiencia respiratoria el día de la realización de la prueba, pudiendo posponerse su 
realización para cuando la situación del paciente lo permita.  
 
Se excluyeron los pacientes que habían recibido tratamiento quirúrgico 
antirreflujo como la funduplicatura de Nissen.  
 
Se excluyeron también los pacientes con problemas para entender las 
características del estudio.  
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6. Procedimiento 
El procedimiento que se ha realizado durante el estudio ha sido el siguiente:  
En primer lugar, se ha informado al paciente y a padres o tutores responsables 
acerca de la finalidad y características de este estudio de forma verbal y escrita (ver 
ANEXO 2: INFORMACIÓN PARA PADRES). Los que deseaban participar han firmado 
el consentimiento informado (ver ANEXO 3: CONSENTIMIENTO INFORMADO).  
 
El paciente ha sido pesado y medido por personal de enfermería adiestrado. Se 
ha empleado una báscula-tallímetro calibrado y estandarizado. A partir de estos datos 
se ha calculado el índice de masa corporal, medido como el cociente entre el peso en 
Kg y la talla en metros al cuadrado. Se ha calculado el Z score, como el número de 
desviaciones estándar (DS) que dicho valor se aleja de la media, para su edad y sexo, 
mediante las gráficas de crecimiento de la Fundación Orbegozo (85), considerando 
desnutrición si presenta un Z score de IMC por debajo de -2 DS.  
 
Posteriormente se ha entregado el cuestionario de calidad de vida adecuado a 
cada edad, a los pacientes y padres o tutores según correspondiera, que han 
cumplimentado y entregado ese mismo día. Se han recogido los datos clínicos sobre 
sintomatología en el momento de la consulta. Los datos referentes a las características 
basales del paciente se han extraído de la información recogida en su historia clínica.  
 
Tras ello, para la realización de la pH-IIM, se les ha entregado el documento de 
información sobre la misma (ver ANEXO 4: HOJA INFORMATIVA DE PHMETRÍA-IIM, 
DIG-AX-037 perteneciente al Sistema Documental de Calidad del Servicio de 
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Gastroenterología) y se les ha informado de las características de la prueba, los 
riesgos, y efectos secundarios durante y tras la técnica.  
 
Tras la aceptación de la prueba, se ha citado al paciente para la realización la 
pH-IIM. 
 
6.1 Realización de pH-IIM 
A todos los pacientes del estudio se les ha realizado una pH-impedanciometría 
intraesofágica multicanal mediante un sistema ambulatorio (Ohmega; Medical 
Measurements Systems, Dover, NH).  
 
Se ha empleado el método escrito en el protocolo de realización de pH-IIM del 
Servicio de Gastroenterología, aprobado por el Comité de adecuación de medios 
técnicos y diagnósticos del hospital Infantil Universitario Niño Jesús. Los pacientes 
debían interrumpir la medicación antisecretora y antiácida (7 días antes en el caso de 
los inhibidores de la bomba de protones, 3 días antes los antagonistas del receptor de 
histamina y 2 días antes en el caso de los procinéticos) (86). Además debían acudir en 
ayunas mínimo 6 horas y evitar alimentos picantes, ácidos, chicle y refrescos 
gaseosos durante el registro de la prueba. Los pacientes también debían abstenerse 
de bebidas o comidas muy calientes o muy frías, ya que las temperaturas extremas 
pueden interferir con la sensibilidad de la sonda de pH (el calor aumenta la 
sensibilidad y el frío la disminuye) (43). 
 
El personal de enfermería y médico del Servicio de Gastroenterología, 
entrenado en la realización de la prueba, ha comprobado  que el paciente no 
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presentara ninguna contraindicación para la realización de la prueba, procediendo tras 
ello a su realización. 
 
Para la realización de la pH-IIM se introduce la sonda vía trasnasal hasta 
situarla a nivel gástrico. 
 
Se han empleado catéteres de un solo uso de poliuretano flexible y 6,4 Fr de 
diámetro (Greenfield, MMS-Z1-I®). Constan de un sensor de pH de antimonio y siete 
sensores de impedancia. Cada sensor de impedancia tiene forma de anillo cilíndrico 
de 4 mm y están separados entre sí 1,5 cm. El segmento entre cada par de sensores 
corresponde a un canal de registro de impedancia por lo que la presencia de siete 
sensores dará como resultado seis canales (Z1, Z2, Z3, Z4, Z5 y Z6). El sensor de pH 









Figura 3. Catéter Greenfield, MMS-Z1-I®. Fuente: Medical 
Measurements Systems. 
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Según el protocolo del servicio, con el fin de individualizar la posición del 
catéter, se calcula la longitud del dispositivo a introducir, midiendo la longitud entre 
extremo inferior del apófisis xifoides a punta de la nariz, y de allí hasta el lóbulo de la 
oreja, utilizando el mismo método que la colocación de una sonda nasogástrica (87). Se 
coloca una sonda desde la nariz al interior del estómago estando el paciente en 
decúbito supino, sin emplearse sedantes ni anestésicos ya que pueden modificar el 
resultado del sensor de pH. Al introducir la sonda según esta longitud calculada se 
verifica el correcto posicionamiento y si fuera necesario corregirlo, se hará según el pH 
que se muestra en la pantalla del dispositivo Ohmega® (pH óptimo entre 6-7), 
mediante la calibración con dos sustancias administradas por el fabricante, de pH 4 y 
pH 7. 
 
Posteriormente, se comprueba una adecuada tolerancia oral y el paciente es 
enviado al domicilio portando la sonda y el dispositivo que registra toda la información 
de pH y de impedanciometría recibida, durante 24 horas. En dicho periodo, el paciente 
puede realizar sus actividades habituales. Los padres o cuidadores han de registrar en 
un cuaderno de recogida de síntomas que se les aporta, la hora de cualquier ingesta, 
el momento y tipo de síntomas que percibe, así como la postura corporal (86).  
 
A las 24 horas de haber colocado la sonda, acude de nuevo el paciente en 
ayunas al Servicio de Gastroenterología y se le retira el catéter y el dispositivo, y se 
descargan los resultados obtenidos en el ordenador de la Unidad de Pruebas 
Funcionales. Los informes del sensor de pH y los datos de impedanciometría han sido 
generados de forma automática por el software The Virtual Instructor Program™, 
(Medical Measurement Systems). Los resultados incluidos en el estudio son obtenidos 
del informe generado por el programa informático. A su vez, éste ha sido interpretado 
 
Página | 97 
 
y supervisado por un único facultativo formado y experimentado en la prueba. En caso 
de haberse registrado menos de 18 horas, no se considera válida la prueba y se 









Figura 4. Dispositivo Ohmega® con sus bolsas de transporte. Fuente: Medical Measurements 
Systems. 
 
Se ha informado al paciente del resultado de la exploración el mismo día del 
análisis informático de la misma. En caso de precisar tratamiento antirreflujo o de 
precisar su retirada, el Servicio de Gastroenterología lo ha ajustado o pautado en ese 
mismo momento.  
 
7. Cuestionario de Calidad de Vida 
Se ha empleado el cuestionario de calidad de vida en Fibrosis Quística, 
revisado y validado transculturalmente (11), (88) y para población española (12) (CFQ-R, 
Spanish-Spain Version 2.0, ver ANEXO 5: CUESTIONARIO DE CALIDAD DE VIDA 
CFQ-R). Se ha entregado la versión correspondiente a cada edad a los pacientes del 
estudio y sus padres o tutores legales.  
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Dicho cuestionario en el intervalo de edad entre los 6 y 11 años tiene dos 
versiones, la cumplimentada por los padres y la cumplimentada por el paciente y 
dirigida por el entrevistador. No se dispone de versión para niños menores de 6 años, 
por lo que en este grupo de edad no se ha realizado el cuestionario pero sí el resto del 
estudio, con el objetivo de estudiar las características del reflujo gastroesofágico en 
esta franja etaria.  
 
El cuestionario consta de 50 ítems en la versión de adolescente/adulto, 44 en la 
versión de los padres y 35 en la versión para niños de 6 a 13 años. Los agrupa en diez 
dominios: físico, escolaridad, vitalidad, emoción, social, imagen corporal, alimentación, 
tratamiento, percepción de la salud y peso. Consta a su vez de dos escalas de 
síntomas: respiratoria y digestiva. Se puntúan los ítems en una escala de Likert de 
cuatro puntos, siendo las posibles respuestas: (Muy cierto/ Mayormente cierto/ Algo 
cierto/ Nunca cierto) o (Siempre/ A menudo/ A veces/ Nunca) o (Mucha dificultad/ 
Alguna dificultad/ Un poco de dificultad/ Ninguna dificultad) o (Bastante/ Algo/ Poco/ 
Nunca). Las puntuaciones varían de 0 a 100 siendo las puntuaciones mayores las que 
corresponden a una mejor calidad de vida (12). Las puntuaciones de cada dominio se 
calculan si se completan al menos 2/3 de las preguntas. Se obtiene así una puntuación 
para cada dominio. 
 
8. Datos analizados.  
 Edad y sexo.  
 Nacionalidad 
 Antropometría: Determinación peso (kg), talla (cm) e índice de masa corporal 
(Kg/m2), analizados como Z score de desviación estándar de la media en las 
curvas de crecimiento de la Fundación Orbegozo para su edad y sexo (85). 
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 FEV1 en espirometría registrada en la última revisión. El tiempo máximo 
transcurrido entre revisiones habitualmente es tres meses. 
 Tipo de diagnóstico: cribado neonatal o por sintomatología compatible. 
 Mutaciones genéticas de CFTR. 
 Número de exacerbaciones respiratorias el año previo. 
 Insuficiencia pancreática. 
 Dosis de lipasa como tratamiento enzimático sustitutivo en pacientes con  
insuficiencia pancreática.  
 Coeficiente de absorción de grasa: se considera patológico >93% (2).  
 Afectación hepatobiliar según criterios Colombo (18). 
 Resultado de biopsia hepática en los casos que se han realizado. 
 Antecedente de íleo meconial. 
 Síntomas digestivos: epigastralgia, vómitos o pirosis.  
 Presencia de dolor abdominal. 
 Datos de engrosamiento colónico en la ecografía abdominal anual. 
 Alteración en el ecocardiograma anual.  
 Alteración radiológica en la última tomografía computarizada (TC) pulmonar. 
 Tratamiento previo con Inhibidores de la bomba de protones. 
 Tratamiento actual con azitromicina oral. 
 Tratamiento actual con probióticos. 
 Colonización microbiológica. 
 Nivel de Calprotectina fecal medido mediante técnica de inmunoensayo 
cuantitativo en placa (Buhlmann). Se considera patológico por encima de 100 
mcg/g. 
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 Nivel sérico de vitaminas liposolubles (entre paréntesis se incluyen los valores 
de referencia del laboratorio). 
o Vitamina A (0,3-0,6 mg/l). 
o Vitamina D (20 ng/ml). 
o Vitamina E eficaz (0,8-10 mg/g lípidos). 
 Nivel sérico de Paratohormona (PTH): (15-77 pg/ml). 
 
9. Parámetros recogidos por la pH-IIM 
9.1 Parámetros del sensor de pHmetría 
 Número total de episodios de reflujo. 
 Número de episodios mayores de 5 minutos. 
 Episodio de reflujo más largo. 
 Índice de reflujo: patológico > 7%.  Se clasifica en leve (7-10%), moderado (10-
20%) y grave (>20%) (43). 
 Aclaramiento esofágico químico: según valores propuestos por Woodley, se 
considera prolongado por encima de 114,4 seg (76). 
 Área bajo la curva con pH ácido: elevado por encima de 2000 U.pH/min (42). 
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9.2 Parámetros de impedanciometría 
 Episodio de reflujo líquido: caída secuencial y retrógrada de la impedancia al 
menos 50% de la basal, al menos en los dos canales más distales de 
impedancia (3 canales consecutivos). El final de un episodio de reflujo se 
define como el momento cuando el valor de la impedancia recupera al menos 
el 50% del valor inicial basal.  
 Episodio de reflujo gaseoso: elevación brusca (no más de 2 segundos) de al 
menos el 50% del valor basal de impedancia en al menos 2 canales 
consecutivos (uno de ellos >5000 Ω).  
 Reflujos mixtos: combinación de patrones líquido y gaseoso (43).  
 Ácido: pH ≤ 4 al menos 4 segundos.  
 Débilmente ácido: pH entre 4-7 al menos 4 segundos.  
 No ácido: pH no disminuye por debajo de 7. 
 Extensión proximal: último canal proximal  en el que se aprecia caída del 
trazado. Porcentaje de episodios de reflujo que alcanzan el sensor más 
proximal (Z1), excluyendo reflujos gas.  
 Número de reflujos en supino y en posición levantado 
 Número y tipo de síntomas registrados 
 
9.3 Parámetros de impedanciometría relacionados con síntomas: 
 Índice de síntomas (IS): porcentaje de síntomas del total de los mismos que 
ocurre dentro de los 5 minutos anteriores o siguientes a un episodio de reflujo. 
Se considera una existencia de asociación positiva reflujo-síntoma si el índice 
es igual o mayor del 50%.  
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 Índice de sensibilidad de los síntomas (ISS): número de reflujos 
relacionados con un síntoma dividido entre el total de reflujos registrados. Se 
considera correlación RGE-síntoma positiva si es igual o superior al 10% (35). 
 Probabilidad de asociación de los síntomas (SAP): determina si la 
correlación reflujo-síntoma es estadísticamente significativa mediante el test de 
Fisher, realizado de forma automática por el programa informático. por 
convención estadística, se considera positivo si es >95% (43). 
 
Se han empleado los valores de referencia propuestos por el consenso de EURO-
PIG Working Group, de 2012, avalado por la ESPGHAN (43): 
 Elevado número de episodios de reflujo  
o >70 episodios en 24 horas en pacientes mayores o iguales a un año de 
edad. 
o >100 episodios en los menores de un año de edad.  
 Índice de síntomas (IS) >50%. 
 Índice de sensibilidad de síntomas (ISS) >10%. 
 Probabilidad de asociación de síntomas: por convención estadística, se 
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10. Procedimientos para la recogida de información, 
instrumentos y métodos para el control de calidad de los 
datos 
   
 Antropometría: Último peso y talla obtenidos mediante una báscula y un 
tallímetro calibrados y estandarizados por personal de enfermería entrenado. A 
partir de ellos se ha calculado el índice de masa corporal, medido como el 
cociente entre el peso en Kg y la talla en metros al cuadrado. Se ha calculado 
el Z score del peso, talla e IMC como  el número de desviaciones estándar que 
dicho valor se aleja de la media, para su edad y sexo, mediante las gráficas de 
crecimiento de la Fundación Orbegozo (85) .  
 Espirometría: es realizada de forma rutinaria en todas las visitas de revisión 
en la Unidad de Fibrosis Quística, por el Servicio de Neumología. Dichas 
espirometrías se realizan por personal entrenado, con el mismo espirómetro, 
calibrado y validado. Se ha recogido el FEV1, expresado como porcentaje del 
valor teórico esperado para personas del mismo sexo, edad, peso y altura de 
una población de referencia (89). 
 Definición de exacerbación respiratoria: definida como aumento de tos, 
taquipnea, sibilancias, descenso de la saturación de oxígeno o crepitantes, que 
precisa aumento de la antibioterapia (90). 
 Definición de insuficiencia pancreática: definido como elastasa fecal en dos 
determinaciones por debajo de 200 mcg/g (91). 
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11. Procedimientos para garantizar aspectos éticos en las 
investigaciones con sujetos humanos 
 
 El protocolo del estudio fue aprobado por el Comité Ético del Hospital Infantil 
Universitario Niño Jesús (ver ANEXO 1: ACEPTACIÓN DEL COMITÉ DE ÉTICA E 
INVESTIGACIÓN CLÍNICA). El conjunto de la investigación cumple las garantías 
éticas de la Declaración de Helsinki, de la Asociación Médica Mundial (Principios 
éticos para las investigaciones médicas en seres humanos), ratificada por la 64ª 
Asamblea General, Fortaleza, Brasil, en octubre de 2013, y sus posteriores 
actualizaciones, así como la legislación española sobre investigación clínica en 
humanos. Los datos del paciente se han tratado con la confidencialidad establecida 
por la  Ley 41/2002, de 14 de noviembre, básica reguladora de la autonomía del 
paciente y de derechos y obligaciones en materia de información y documentación 
clínica.  
 
A todos los pacientes a los que se les propuso su participación en el estudio, se 
les informó verbalmente y por escrito de la finalidad y características del mismo. Su 
participación ha sido libre y altruista, sin obtener remuneración ni beneficio directo.  
 
 Su participación o rechazo en el estudio no influyó en ningún aspecto en la 
práctica asistencial habitual ni en el seguimiento del paciente.  
 
 Se entregó un consentimiento informado, aprobado por el Comité de Ética del 
hospital Infantil Universitario Niño Jesús, para la participación en el estudio, que fue 
firmado el  paciente, a partir de los 16 años de edad o su padre, madre o tutor legal, en 
caso contrario, siendo posible revocarlo en cualquier momento del estudio.  
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 Desde la inclusión del paciente en el estudio, no ha constado en el mismo, ni 
en la hoja de recogida de datos, ni en los procedimientos estadísticos, ningún dato 
personal del sujeto. Tras aceptar participar en el estudio se les asignó un número de 
identificación según el orden de inclusión en el mismo, que correspondió a su 
identificación durante la recogida de datos y el procedimiento estadístico. Toda la 
documentación ha estado custodiada en el Servicio de Gastroenterología de forma 
segura, con único acceso por los investigadores de este estudio.  
Los documentos de consentimiento informado excluyeron el nombre del 
paciente y de su padre, madre o tutor legal por motivos legales. Dado que la pH-IIM  
es una prueba habitual que se realiza en el Servicio de Gastroenterología por el 
personal de la Unidad de Pruebas Funcionales, para garantizar el seguimiento, sí se 
han utilizado los datos identificativos del paciente. Una vez procesados los datos 
obtenidos mediante el software específico por el médico responsable de la Unidad de 
Pruebas Funcionales, se han incluido en el estudio los resultados solo con el número 
asignado a cada paciente. 
 
12. Sesgos y limitaciones del estudio 
 
Aunque teóricamente la principal limitación de este estudio podría ser un 
pequeño tamaño muestral, los diferentes resultados en los estudios de prevalencia de 
ERGE en los niños con FQ, hacen que la estimación del tamaño muestral necesario 
con un intervalo de confianza adecuado conlleve una gran dificultad, así como la 
obtención de la muestra.  
 
Los estudios que analizan el reflujo gastroesofágico mediante pH-IIM en niños 
con FQ publicados hasta la fecha son seis, con menor o similar tamaño muestral al 
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nuestro. El primero, publicado en 2010, analiza 24 pacientes (73), otro realiza una 
revisión retrospectiva de 35 pH-IIM (81),  Doumit (70) realiza pH-IIM a 20 niños, Caldaro 
(77) publica otro estudio realizado en 31 niños, y Woodley (75) publica los resultados de 
16 niños con FQ. El trabajo más reciente se publicó en 2015 por Dziekiewicz (78) , quien 
realiza pH-IIM a 44 niños con FQ. 
 
Nuestro trabajo es el primero realizado hasta la fecha en España acerca de la 
ERGE en niños con FQ empleando pH-IIM.  
 
El pequeño tamaño muestral de este estudio se debe principalmente a que la 
FQ es una enfermedad muy poco frecuente, por lo que no se cuenta con gran número 
de pacientes a incluir en el estudio.   
 
Además la pH-IIM es una prueba invasiva y molesta para el enfermo. Este ha 
sido el principal motivo por el que los pacientes han declinado su participación en el 
estudio, ya que es necesario acudir dos días seguidos al hospital, y hay que contar 
con la dedicación de los cuidadores para registrar todos los síntomas y horarios de 
ingestas y de sueño. Al tratarse el ámbito donde se llevó a cabo el estudio de una 
unidad de referencia nacional, acuden pacientes de diferentes comunidades 
autónomas, lo cual amplía el campo que abarca este estudio.  
 
Los pacientes con FQ tienen que realizarse pruebas complementarias de forma 
frecuente, siendo la pH-IIM una prueba invasiva y que requiere cierta colaboración por 
parte del paciente y sus cuidadores por lo que algunos han decidido no participar. 
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Es posible encontrar dificultades en la comparación con otros estudios en 
referencia al método de colocación del catéter. Dado que la publicación de la fórmula 
propuesta por el grupo de Great Ormond Street Hospital es posterior al inicio de este 
estudio, y que el protocolo del servicio de Gastroenterología aprobado por el Comité 
de Calidad del Hospital Infantil Universitario contemplaba la colocación tal y como se 
describe en el apartado de pacientes y métodos, no se ha modificado el método para 
evitar posibles errores. No se ha realizado un control radiológico porque en los 
pacientes con FQ se realizan ya varias exploraciones radiológicas de forma habitual, 
evitando así más dosis de radiación ionizante. Otros trabajos emplean diferentes 
métodos en el cálculo de la colocación del dispositivo.   
 
13. Análisis Estadístico 
13.1 Métodos y modelos de análisis de los datos según tipo de 
variable 
La descripción de variables cuantitativas se ha realizado con índices de 
tendencia central y de dispersión, ya sean basadas en valores (media y desviación 
estándar) o en ordenaciones (mediana y amplitud intercuartil) según cumplan o no la 
normalidad respectivamente. Su representación gráfica se ha realizado mediante 
diagramas de caja.  
 
La descripción de variables categóricas se ha realizado con frecuencias 
absolutas y relativas en porcentajes.  
 
Las relaciones entre variables categóricas se han analizado mediante la 
comparación de proporciones con la prueba de Chi-cuadrado de Pearson, siempre que 
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existan menos del 20% de casillas de la tabla de contingencia con frecuencias 
esperadas menor de 5. En el caso de que existieran más del 20% de casillas con 
frecuencias esperadas menor de 5 se ha utilizado la prueba exacta de Fisher bilateral.  
 
La relación entre una variable exposición categórica y una respuesta 
cuantitativa se ha analizado con la prueba t de Student-Fisher para muestras 
independientes si el tamaño de muestra de los grupos es superior a 11 y además se 
cumple la condición de normalidad. Según cumplan o no la  igualdad de varianzas se 
ha empleado la prueba t de Student-Fisher para grupos independientes para varianzas 
homogéneas o para varianzas no homogéneas, respectivamente. En caso de no 
cumplir la condición de normalidad y cuando el tamaño de muestra de alguno de los 
grupos sea inferior a 11, se ha utilizado la prueba no paramétrica U de Mann-Whitney.  
 
La normalidad se ha evaluado con la prueba de Kolmogorov-Smirnov con la 
corrección de significación de Lilliefors para muestras grandes, o mediante la prueba 
de Shapiro-Wilks para muestras pequeñas. La igualdad de varianzas se ha analizado 
con la prueba de homogeneidad de varianzas de Levene.   
 
Se ha analizado la fiabilidad, acuerdo o reproducibilidad entre la pHmetría y la 
impedanciometría, calculándose los acuerdos observado, esperado, real, potencial y el 
índice Kappa de Cohen. Los intervalos de confianza del 95% del índice Kappa de 
Cohen se han calculado con el procedimiento asintótico. 
 
Se han analizado la validez y comportamiento de la impedanciometría respecto 
a la prueba de referencia pHmetría, calculándose la sensibilidad, especificidad, razón 
de verosimilitud para positivos, razón de verosimilitud para negativos, valor predictivo 
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positivo y valor predictivo negativo. La validez global se ha representado con la curva 
ROC y se ha valorado con el Área Bajo la curva ROC. 
 
Los intervalos de confianza de 95% de la sensibilidad, especificidad, valor 
predictivo positivo y valor predictivo negativo se han calculado con el procedimiento de 
Wilson. 
 
Se han considerado significativos valores de p<0,05.  
 
El tratamiento estadístico se ha realizado con el paquete estadístico SPSS, 
versión 18 (SPSS Inc, Chicago, IL, USA).  
 
 
   
  
 






















Página | 113 
 
1. Descripción de la Población 
 
Los resultados de las variables cuantitativas se han expresado como mediana 
(MD), amplitud intercuartil (AIC) y rango intercuartil (IQR, percentiles 25 a 75 de 
bisagras de Tukey), salvo otras especificaciones.  
 
1.1 Características basales de la población 
 Características de los pacientes 
El estudio fue completado por 28 pacientes. De ellos, 13 eran mujeres (46,4%) 
y 15 varones (53,3%). MD= 9, AIC=9,3 (4,5 a 13 años). El rango de edad fue de 0,1 a 
17 años. El 82,1% de los pacientes tenía nacionalidad española, siendo el resto de los 
pacientes procedentes de países del este (10,7%) y latinoamericanos (7,1%).   
 Antropometría 
El peso medido como Zscore (respecto a la media para edad y sexo) fue: MD=-
0,65; AIC=1,71 (-1,3 a 0,33). Talla medida como Zscore: MD=0,59; AIC=2,11 (-1,44 a 
0,62). El índice de masa corporal medido como Zscore: MD=-0,63; AIC=1,4 (-1,25 a 
0,08 DS). 
De los 28 pacientes, 3 (10,7%) cumplían criterios de desnutrición definidos 
como Zscore de IMC menor a -2 desviaciones estándar (DS) para su edad y sexo.  
 
 Diagnóstico de FQ 
El diagnóstico de FQ en 10 de los pacientes (35,7%) se había realizado por 
cribado neonatal. Las mutaciones genéticas de CFTR se muestran en la tabla 6. El 
39,3% de los pacientes es homocigoto F508del, presentando el 60,7% otras 
mutaciones de CFTR.  
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TIPO DE MUTACIÓN FRECUENCIA % 
F 508del/F508del 11 39,3 
F508del/ I507del 2 7,1 
F508del /16801G>A 2 7,1 
G542X / 3849+10KB C>T 1 3,6 
F508del/desconocida 1 3,6 
F 508del/G542X 1 3,6 
F508del/R1066C 1 3,6 
N1303K/G85E 1 3,6 
F508del /N1303K 1 3,6 
DF508/R347P 1 3,6 
A62P/C.579+1G>T 1 3,6 
F508del/3120+1G-A 1 3,6 
F508del+5T-12TG 1 3,6 
G85E/G673X 1 3,6 
F508del/712-1G>T 1 3,6 
F508del/3272-26 A-G 1 3,6 
TOTAL 28 100,0 
 
Tabla 6. Mutaciones de CFTR de la muestra. 
 
 Insuficiencia pancreática exocrina 
El 92,9% de los pacientes (26/28) tenían insuficiencia pancreática exocrina. La 
determinación de grasa en heces fue: MD=7,14, AIC= 6,71 (4,0 a 10,53 g/día).  
El coeficiente de absorción de grasa fue: MD=92,75, AIC=10, (85 a 95%), 
patológico en 12 pacientes (46,2%). La dosis de lipasa que recibían los pacientes con 
insuficiencia pancreática fue: MD=4561,50; AIC=2139 (3000-5000 UI/kg/día).  
 
 Enfermedad hepática asociada a FQ 
El 35,7% (10/28) cumplían criterios de EHFQ. De ellos, a tres se les había 
realizado biopsia hepática, con resultado: una con fibrosis biliar focal y dos con 
histología normal.   
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 Antecedentes 
Seis pacientes tenían antecedente de íleo meconial (21,4%) y a dos se les 
había realizado una gastrostomía (7,1%).  
 
 
 Niveles séricos 
 MD AIC IQR DÉFICIT 
VITAMINA A (mg/l) 0,28 0,16 0,23-0,38 15/28 (53,6%) 
VITAMINA E 5,8 1,95 4,8-6,71 0/28 (0%) 
VITAMINA D (ng/ml) 28,30 8,6 24,7-32,9 3/28 (10,7%) 
PTH 47,2 19,8 38,6-56,4 1/25 (3,6%) 
 
Tabla 7. Niveles séricos de vitaminas y hormonas. MD=mediana. AIC= amplitud intercuartil. 
IQR= rango intercuartil. 
 
 
 Afectación pulmonar 
La función pulmonar de los pacientes era buena, con una mediana de FEV1% 
por encima de 80%. El FEV1 fue: MD=88%, AIC=15,3 (80-94). De los 28 pacientes,  
22 realizaron espirometría, ya que 6 pacientes no colaboraron en la técnica, al ser 
niños más pequeños.  
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Figura 5. Diagrama de cajas. FEV1 (%).  
 
El número de exacerbaciones respiratorias al año fue: MD=2, AIC=2 (1-3).  
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 Colonización microbiológica 
 FRECUENCIA % 
Staphylococcus  aureus meticilin sensible (SAMS) 11 39,3 
Pseudomonas Aeruginosa (PA)+SAMS 8 28,6 
Sin colonización 1 3,6 
Pseudomonas Aeruginosa 1 3,6 
Pseudomonas Aeruginosa+ Staphylococcus  aureus meticilin 
resistente (SAMR) 
1 3,6 
PA+SAMS+Micobacterium abscessus 1 3,6 
SAMR 1 3,6 




SAMR+Aspergillus 1 3,6 
Pseudomonas Fluorecens 1 3,6 
Tabla 8. Colonización microbiológica. 
 
 
 FRECUENCIA % 
Staphylococcus  aureus meticilin sensible  21 75 
Staphylococcus  aureus meticilin resistente 3 10,7 
Pseudomonas Aeruginosa  13 53,6 
Tabla 9. Agrupación colonización microbiológica. 
 
 
 Pruebas de Imagen 
 FRECUENCIA % 
Engrosamiento colónico en ecografía abdominal  2/28 7,1 
TC Pulmonar Patológica 14/24 50 
Ecocardiograma Patológico 2/26 7,7 
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 Calprotectina fecal 
Se determinó calprotectina fecal en 25/28 pacientes (89,3%). MD=450, 
AIC=482 (178-450). Todos los pacientes tenían resultados patológicos de calprotectina 
fecal. 
 
1.2 Sintomatología gastrointestinal 
 FRECUENCIA % 
Ninguna 18 64,3 
Dolor abdominal orgánico 3 10,7 
Dolor abdominal no orgánico 4 14,3 
Distensión abdominal 2 7,1 
Esteatorrea 1 3,6 
Total 28 100,0 
Tabla 11. Tipo de sintomatología gastrointestinal. 
 
De los 28 pacientes, solo uno presentaba síntomas típicos de ERGE 
(epigastralgia). Ninguno presentó pirosis o vómitos.  
 
1.3 Tratamiento farmacológico 
Tres pacientes tenían tratamiento probiótico (108 UFC/día de Lactobacillus reuteri 
Protectis), tres con IBP (omeprazol 1-2 mg/kg/día) y cuatro con azitromicina (250 
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2. Resultados pHmetría 
No se han registrado efectos adversos o complicaciones de la realización de la pH-IIM. 
 
 MD AIC IQR 
Número de reflujos 16,50 31 3-33 
Índice de Reflujo (%) 1,1 4,2 0,15-4,2 
Gravedad del reflujo n (%)    
Leve           27 (96,4%) 
Moderado    1 (3,6%) 
Grave           0 (0%) 
Número reflujos >5 min. 0 1 0-1 
Reflujo más largo (min) 2,75 9,1 1-9,85 
Aclaramiento esofágico (min/ref.) 0,8 0,7 0,55-1,25 
Índice oscilatorio (%) 0,55 1,5 0,1-1,6 
Área bajo la curva pH<4 (pHxseg) 570,85 2,87 126,35-2259,75 
 






Figura 7. Diagrama cajas. Número de reflujos en pHmetría  
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Figura 8. Diagrama cajas. Índice de Reflujo (%). 
 
 
Figura 9. Diagrama cajas. Número de reflujos >5 minutos en pHmetría.  
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Figura 11. Diagrama cajas. Aclaramiento esofágico (min/reflujo).  
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Figura 12. Diagrama cajas. Índice oscilatorio (%). 
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De las 28 pHmetría realizadas, 4 fueron patológicas (14,3%), 1 indeterminada 
(3,6%) y 23 normales (82,1%).  
 
3. Resultados Impedanciometría 
 
 
 MD AIC IQR 
Número de reflujos 16,50 31 3-33 
Tipo de reflujo    
Líquidos 16 26 6-29 
Mixtos 15,5 21 7-28 
Gas 61 78 44-116,50 
Tipo de pH    
Ácido 13 25 2,50-26,50 
Débil ácido 15 21 7,50-25,50 
No ácido 1,5 4 0-4 
Posición    
Supino 2,5 5 1-6 
Levantado 23 38 9,5-47 
Alcance Proximal    
Núm. Reflujos hasta Z1 9,5 20 4,5-24 
% Reflujos hasta Z1 34 21 24-44 
 
Tabla 13. Resultados impedanciometría. MD=mediana. AIC= amplitud intercuartil. IQR= rango 
intercuartil. 
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Figura 15. Diagrama cajas. Número de reflujos ácidos. 
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Figura 16. Diagrama cajas. Número de reflujos débilmente ácidos. 
 
 
Figura 17. Diagrama cajas. Número de reflujos no ácidos. 
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Figura 19. Diagrama cajas. Número de reflujos en posición levantado. 
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Figura 20. Diagrama cajas. Reflujos hasta Z1 (%). 
 
 







  IS ISS SAP 
SINTOMA ASOCIADO 
REFLUJO 
A 2   NR   0 0 0 NO 
B 3   Tos   0 0 0 NO 
C 3   Vómito   33,33 1,2 71,5 NO 
D 2   NR   0 0 0 NO 
E 4   NR   25 5 92,2 NO 
F 2   NR   0 0 0 NO 
G 1   NR   0 0 0 NO 
 
Tabla 14. Síntomas en impedanciometría.NR=no registrado. IS=índice de síntomas. ISS= 
índice sintomático de síntomas. SAP=probabilidad de asociación de síntomas.  
 
 
La mediana de número de síntomas por paciente fue 2, AIC=1 (2-3).  
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4. Resultados Cuestionario de calidad de vida 
 
En cada dominio del cuestionario se obtiene una puntuación desde 0 (menor 
calidad de vida) a 100 (mayor calidad de vida).  
 
4.1 Resultado Cuestionario de calidad de vida en adolescentes  
Ha sido cumplimentado por los 5 adolescentes de la muestra (5/28; 17,9%). 
DIMENSIÓN CUESTIONARIO MD AIC IQR 
Capacidad física 95,80 25 79,20-95,80 
Vitalidad 83,3 45,8 58,30-91,70 
Estado emocional 80 26,7 73,3-100,00 
Problema de alimentación 100 16,7 88,90-100,00 
Carga  del tratamiento 66,7 11,1 66,70-66,70 
Percepción de la salud 88,9 27,8 66,70-88,90 
Aislamiento social 88,9 19,4 83,3-94,40 
Imagen corporal 100 33,3 66,70-100,00 
Limitaciones de rol 100 29,2 75-100 
Problemas de peso 100 33,3 100-100 
Síntomas respiratorios 73,3 23,3 73,3-86,70 
Síntomas digestivos 88,9 16,7 77,80-88,90 
 
 
Tabla 15. Cuestionario de calidad de vida en adolescentes. MD=mediana. AIC= amplitud 






4.2  Resultado Cuestionario de calidad de vida en niños  
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DIMENSIÓN CUESTIONARIO MD AIC IQR 
Capacidad física 83,3 12,5 72,20-83,30 
Estado emocional 81,2 20,9 70,80-91,70 
Aislamiento social  69 26,3 57,10-81,00 
Problema de alimentación  72,2 58,4 44,40-100,00 
Imagen corporal 88,9 36,1 66,70-100,00 
Carga del tratamiento  88,9 22,2 77,80-100,00 
Síntomas respiratorios 88,3 18,8 75,00-91,70 
Síntomas digestivos 83,3 41,7 66,70-100,00 
 
Tabla 16. Cuestionario de calidad de vida en niños.MD=mediana. AIC= amplitud intercuartil. 
IQR= rango intercuartil. 
 
 
4.3  Resultado cuestionario de calidad de vida en padres  
Cumplimentado por los padres de 11 niños (11/28; 39,3%). 
DIMENSIÓN CUESTIONARIO MD AIC IQR 
Capacidad física 87,50 20,8 79,20-97,90 
Estado emocional 86,7 20 80-96,65 
Vitalidad 80 20 70-86,70 
Rendimiento escolar 83,3 33,3 70,85-100,00 
Problema de alimentación 83,3 16,733,3 66,70-100,00 
Imagen corporal 100 55,6 61,10-100,00 
Carga del tratamiento 66,7 66,7 33,30-94,45 
Percepción de la salud 88,9 33,3 61,15-88,90 
Síntomas respiratorios 86,1 36,1          66,70-94,40 
Síntomas digestivos 83,3 30,6 66,70-88,90 
Problemas de peso 83,3 100 0-100,00 
 
Tabla 17. Cuestionario de calidad de vida en padres. MD=mediana. AIC= amplitud intercuartil. 
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5. Análisis Comparativo 
 









Sexo    Varón 14/15 (82,1%) 1/15 (6,7%) 
0,15 
Hembra 9/13 (69,2%) 4/13 (30,8%) 
Desnutrición 2/3 (66,7%) 1/3 (33,3%) 0,45 
Homocigoto F508del 7/11 (63,6%) 4/11 (36,4%) 0,062 
Colonización P. Aeruginosa 10/13 (76,9%) 3/13 (23,1%) 0,63 
Colonización SAMR 3/3 (100%) 0 1,00 
Colonización SAMS 17/21 (81%) 4/21 (19%) 1,00 
FEV1 patológico 5/5 (100%) 0 0,29 
Dolor abdominal 5/6 (83,3%) 1/6 (16,7%) 1,00 
Pirosis Ninguno Ninguno NC 
Epigastralgia 1/1 (100%) 0 1,00 
Vómitos Ninguno Ninguno NC 
 














Edad 8,61 10,40 1,78 (-3,5–7,1) 0,50 
Número exacerbaciones 
respiratorias/año 
2,13 3,20 1,07 (-0,72–2,86) 0,38 
FEV1 % 86,21 90 3,78 (-8,22–15,80) 0,51 
 
Tabla 19. Comparación impedanciometría según características basales (II). NC=No calculable. 
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Figura 21. Diagrama cajas. Comparación resultado impedanciometría según edad. 
 
 
Figura 22. Diagrama cajas. Comparación resultado impedanciometría según número 
exacerbaciones respiratorias al año. 
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(IC  95%) P 
Capacidad física 89,57 79,20 -10,37 (-65,09–44,34) 0,80 
Vitalidad 70,80 91,70 20,87 (-71,26–113,01) 0,80 
Estado emocional 81,65 100 18,35 (-26,60–63 30) 0,40 
Problema de 
alimentación 
94,45 88,90 -5,55 (-45,04–33,94) 0,80 
Carga del 
tratamiento 
63,92 77,80 13,87 (-5,87–33,62) 0,40 
Percepción de la 
salud 
83,35 55,60 -27,75 (-67,24–11,74) 0,40 
Aislamiento social 83,32 94,40 11,07 (-31,52–53,67) 0,40 
Imagen corporal 83,35 100 16,65 (-51,75–85,05) 0,80 
Limitaciones de rol 85,40 100 14,57 (-46,50–75,65) 0,80 
Problemas de peso 83,32 100 16,67 (-101,98–135,33) 0,80 
Síntomas 
respiratorios 
81,67 73,30 -8,67 (-60,96–44,21) 0,80 
Síntomas 
digestivos 
86,12 88,90 2,77 (-35,03–40,58) 0,80 
 
Tabla 20. Cuestionario de calidad de vida en adolescentes según impedanciometría. 















(IC  95%) p 
Capacidad física 79,61 83,30 3,68 (-10,91-18,28) 0,76 
Estado emocional 81,25 77,45 -3,80 (-3,31-22,71) 0,91 
Problema de 
alimentación 
66,65 75,02 8,37 (-33,18-49,93) 0,76 
Carga del 
tratamiento 
83,35 97,22 13,87 (1,83-25,91) 0,06 
Aislamiento social 61,38 82,15 20,76 (3,89-37,64) 0,01 
Imagen corporal 75,93 86,12 10,19 (-23,69-44,07) 0,47 
Síntomas 
respiratorios 
86,10 79,17 -6,92 (-23,52-9,67) 0,35 
Síntomas 
digestivos 
83,33 58,35 -24,98 (-75,37-25,41) 0,35 
 
Tabla 21. Cuestionario de calidad de vida en niños según impedanciometría. IC=intervalo de 
confianza. 
 














(IC  95%) p 
Capacidad física 82,74 92,70 9,95 (-8,66-28,58) 0,41 
Estado emocional 86,67 86,67 0,00 (-18,34-18,35) 0,92 
Vitalidad  80,00 74,17 -5,82 (-26,28-14,63) 0,78 
Rendimiento escolar 80,94 83,35 2,40 (-24,72-29,53) 1 
Problema de 
alimentación  
76,20 62,50 -13,70 (-6,65-42,25) 0,52 
Imagen corporal 79,35 75,00 -4,35 (-57,30-48,59) 0,92 
Carga del tratamiento 62,70 58,32 -4,37 (-57,96-49,21) 0,78 
Percepción de la 
salud 
77,80 75,02 -2,77 (-27,79-22,84) 0,78 
Problema de peso 55,56 75,00 19,43 (-50,92-89,78) 0,47 
Síntomas 
respiratorios 
89,90 50,57 -39,22 (-93,29-14,8) 0,03 
Síntomas digestivos 81,48 72,22 -9,25 (-40,41-21,89) 0,47 
 
Tabla 22. Cuestionario de calidad de vida de padres según impedanciometría. IC=intervalo de 
confianza. 
 









Sexo    Varón 12/15 (80%) 3/15 (20%) 
1,00 
Hembra 11/13 (84,6%) 2/13 (15,4%) 
Desnutrición 2/3 (66,7%) 1/3 (33,3%) 0,45 
Homocigoto F508del 7/11 (63,6%) 4/11 (36,4%) 0,062 
Colonización P. Aeruginosa 11/13 (84,1%) 2/13 (15,4%) 1,00 
Colonización SAMR 3/3 (100%) 0 1,00 
Colonización SAMS 17/21 (81%) 4/21 (19%) 1,00 
FEV1 patológico 5/5 (100%) 0 0,53 
Dolor abdominal 5/6 (83,3%) 1/6 (16,7%) 1,00 
Pirosis Ninguno Ninguno NC 
Epigastralgia 1/1 (100%) 0 1,00 
Vómitos Ninguno Ninguno NC 
 
Tabla 23. Resultado pHmetría según características basales (I). NC=No calculable. 
 














(IC 95%) p 
Edad (Media) 8,30 9,40 0,56 (-4,85-5,99) 0,81 
Número exacerbaciones 
respiratorias/año 
2,09 3,4 1,31 (-0,45-3,08) 0,19 
FEV1 % 86,45 89,75 3,27 (-9,8-16,37) 0,90 
 
Tabla 24. Resultado pHmetría según características basales (II). NC=No calculable. 






Figura 24. Diagrama cajas. Comparación resultado pHmetría según edad. 
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Figura 26. Diagrama cajas. Comparación resultado pHmetría según FEV1 (%). 
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(IC  95%) P 
Capacidad física 89,57 79,20 -10,37 (-65,09-44,34) 0,80 
Vitalidad 70,82 91,70 20,87 (-71,26-113,01) 0,80 
Estado emocional 81,65 100,00 18,35 (-26,60-63,30) 0,40 
Problema de 
alimentación 
94,45 88,90 -5,55 (-45,04-33,94) 0,80 
Carga del 
tratamiento 
63,92 77,80 13,87 (-5,87-33,62) 0,40 
Percepción de la 
salud 
83,35 55,60 -27,75 (-67,24-11,74) 0,40 
Aislamiento social 83,32 94,40 11,07 (-31,52-53,67) 0,40 
Imagen corporal 83,35 100,00 16,65 (-51,75-85,05) 0,80 
Limitaciones de rol 85,42 100,00 14,57 (-46,50-75,65) 0,80 
Problemas de peso 83,32 100,00 16,65 (-101,98-135,33) 0,80 
Síntomas 
respiratorios 
81,67 73,30 -8,37 (-60,96-44,21) 0,80 
Síntomas 
digestivos 
86,12 88,90 2,77 (-35,03-40,58) 0,80 
 
















(IC  95%) p 
Capacidad física 79,34 85,16 5,82 (-11,32-22,97) 0,38 
Estado emocional 77,58 84,73 7,14 (-12,01-26,31) 0,38 
Problema de 
alimentación 
66,65 77,80 11,14 (-38,88-61,16) 0,66 
Carga del 
tratamiento 
84,14 100,00 15,85 (7,78-23,93) 0,03 
Aislamiento social 68,25 73,03 4,77 (-20,47-30,03) 0,66 
Imagen corporal 87,31 62,96 -24,34 (-103,36-54,67) 0,38 
Síntomas 
respiratorios 
83,32 83,33 0 (-18,74-18,75) 0,83 
Síntomas 
digestivos 
66,67 88,90 22,22 (-32,92-77,43) 0,51 
 
Tabla 26. Cuestionario de calidad de vida en niños según resultado pHmetría. IC=intervalo de 
confianza. 
 














(IC  95%) p 
Capacidad física 86,45 86,13 -0,31 (-22,00-21,37) 0,92 
Estado emocional 86,67 86,66 0 (-19,82-19,81) 0,92 
Vitalidad  80,83 70,00 -10,83 (-31,91-10,23) 0,37 
Rendimiento escolar 79,16 88,90 9,73 (-18,69-38,17) 0,49 
Problema de 
alimentación  
77,08 55,56 -21,57 (-80,79-37,75) 0,49 
Imagen corporal 90,27 44,43 -45,84 (-91,54- -0,14) 0,19 
Carga del tratamiento 59,02 66,66 7,64 (-50,06-65,35) 0,92 
Percepción de la 
salud 
76,41 77,80 1,38 (-27,71-28,48) 1,00 
Problema de peso 76,20 33,33 -42,86 (-111,58-25,85) 0,38 
Síntomas 
respiratorios 
74,91 72,23 -2,68 (-52,85-47,49) 0,83 
Síntomas digestivos 79,37 74,06 -5,30 (-39,29-28,68) 0,83 
 












Sexo    Varón 12/15 (80%) 3/15 (20%) 
0,67 
Hembra 9/13 (69,2%) 4/13 (30,8%) 
Desnutrición 2/3 (66,7%) 1/3 (33,3) 1,00 
Homocigoto F508del 6/11 (54,5%) 5/11 (45,5%) 0,07 
Colonización P. Aeruginosa 10/13 (76,9%) 3/13 (23,1%) 1,00 
Colonización SAMR 3/3 (100%) 0 0,55 
Colonización SAMS 1/7 (14,3%) 6/21 (28,6%) 0,63 
FEV1 patológico 5/5 (100%) 0 0,26 
Dolor abdominal 4/6 (66,7%) 2/6 (33,3%) 0,62 
 














(IC 95%) p 
Edad 8,81 9,28 0,47 (-4,32-5,26) 0,83 
Número exacerbaciones 
respiratorias/año 
2,10 3,00 0,90 (-0,68-2,49) 0,27 
FEV1 % 86,10 89,66 3,5 (-7,73-14,87) 0,74 
 







Figura 27. Diagrama cajas. Comparación ERGE (diagnóstico por IIM o pHmetría) según edad.  
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Figura 28. Diagrama cajas. Comparación ERGE (diagnóstico por IIM o pHmetría) según 




Figura 29. Diagrama cajas. Comparación ERGE (diagnóstico por IIM o pHmetría) según 
FEV1%. 
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(IC  95%) P 
Capacidad física 89,57 79,20 -10,37 (-65,09-44,34) 0,80 
Vitalidad 70,82 91,70 20,87 (-71,26-113,01) 0,80 
Estado emocional 81,65 100,00 18,35 (-26,6063,30) 0,40 
Problema de 
alimentación 
9,45 88,98 -5,55 (-45,04-33,94) 0,80 
Carga del 
tratamiento 
63,92 77,80 13,87 (-5,87-33,62) 0,40 
Percepción de la 
salud 
83,35 55,60 -27,7 (-67,24-11,74) 0,40 
Aislamiento social 83,32 94,40 11,07 (-31,52-53,67) 0,40 
Imagen corporal 83,35 100,00 16,65 (-51,75-85,05) 0,80 
Limitaciones de rol 85,42 100,00 14,57 (-46,50-75,65) 0,80 
Problemas de peso 83,32 100,00 16,67 (-101,98-135,33) 0,80 
Síntomas 
respiratorios 
81,67 73,30 -8,37 (-60,96-44,21) 0,80 
Síntomas 
digestivos 
86,12 88,90 2,77 (-35,03-40,58) 0,80 
 
Tabla 30. Comparación ERGE (diagnóstico por IIM o pHmetría) según Cuestionario de calidad 













(IC  95%) p 
Capacidad física 77,76 84,42 6,66 (-11,46-24,78) 0,31 
Estado emocional 79,16 80,30 1,14 (-19,01-21,29) 0,54 
Problema de 
alimentación 
59,98 80,02 20,04 (-26,0-66,17) 0,42 
Carga del 
tratamiento 
80,02 97,78 17,76 (10,52-24,99) 0,008 
Aislamiento social 63,18 76,20 13,02 (-7,85-33,89) 0,15 
Imagen corporal 84,46 75,56 -8,9 (-45,33-27,53) 1,00 
Síntomas 
respiratorios 
83,32 83,34 0,02 (-17,16-17,20) 0,84 
Síntomas 
digestivos 
80,60 66,68 -13,32 (-65,45-38,81) 0,69 
 
Tabla 31. Comparación ERGE (diagnóstico por IIM o pHmetría) según Cuestionario de calidad 
de  vida en niños. 
 
 






Figura 30. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Capacidad física en Cuestionario de 
calidad de vida en niños. 
 
 
Figura 31. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Estado emocional en Cuestionario de 
calidad de vida en niños. 
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Figura 32. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Aislamiento social en Cuestionario de 
calidad de vida en niños. 
 
 
Figura 33. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Problema de alimentación en 
Cuestionario de calidad de vida en niños. 
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Figura 34. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Imagen corporal en Cuestionario de 




Figura 35. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Carga del tratamiento en Cuestionario 
de calidad de vida en niños. 
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Figura 36. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Síntomas digestivos en Cuestionario de 
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Figura 37. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Síntomas respiratorios en Cuestionario 










(IC  95%) p 
Capacidad física 83,33 90,00 6,66 (-12,07-25,40) 0,79 
Estado emocional 85,56 88,00 2,43 (-15,20-20,06) 0,66 
Vitalidad  74,00 81,11 -7,11 -26,61-12,37 0,53 
Rendimiento escolar 86,68 77,76 8,91 -16,47-34,30 0,53 
Problema de 
alimentación  
70,00 72,23 -2,23 -57,17-52,71 0,93 
Imagen corporal 66,66 87,03 -20,37 -77,91-37,16 0,66 
Carga del tratamiento 64,44 58,33 6,10 -45,56-57,77 1,00 
Percepción de la 
salud 
77,80 75,95 1,85 -22,36-26,06 0,93 
Problema de peso 60,00 66,68 -6,68 -77,12-63,76 1,00 
Síntomas 
respiratorios 
58,24 89,98 -31,74 -74,33-10,85 0,09 
Síntomas digestivos 77,78 77,78 0,00 -31,40-31,40 1,00 
 
Tabla 32. Comparación ERGE (diagnóstico por IIM o pHmetría) según Cuestionario de calidad 
de vida en padres. 
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Figura 38. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Capacidad física en Cuestionario de 
calidad de vida en padres. 
 
 
Figura 39. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Estado emocional en Cuestionario de 
calidad de vida en padres. 
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Figura 40. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Vitalidad en Cuestionario de calidad de 
vida en padres. 
 
Figura 41. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Rendimiento escolar en Cuestionario de 
calidad de vida en padres. 
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Figura 42. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Imagen corporal en Cuestionario de 
calidad de vida en padres. 
 
Figura 43. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Carga del tratamiento en Cuestionario 
de calidad de vida en padres. 
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Figura 44. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Percepción de la salud en Cuestionario 
de calidad de vida en padres. 
 
 
Figura 45. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Problemas de peso en Cuestionario de 
calidad de vida en padres. 
 




Figura 46. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Síntomas respiratorios en Cuestionario 
de calidad de vida en padres. 
 
Figura 47. Diagrama cajas. Comparación ERGE según Síntomas digestivos en Cuestionario de 
calidad de vida en padres. 
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6. Validez y Fiabilidad de la pH-IIM 
6.1 Fiabilidad o acuerdo entre pHmetría e impedanciometría 
 Acuerdo observado: 85,7% (IC 95% 68,5 a 94,3). 
 Acuerdo esperado: 70,7%. 
 Acuerdo real: 15%. 
 Acuerdo potencial: 0,293. 
 Índice kappa de Cohen: 0,51 (IC 95% 0,10 a 0,93; p =0,007). 
 
6.2 Validez diagnóstica de la impedanciometría respecto a la pHmetría 
 Sensibilidad: 60% (IC 95% 23,1 a 88,2). 
 Especificidad: 91,3% (IC 95% 73,2 a 97,6). 
 Razón de verosimilitud para positivos: 6,9 (IC 95% 1,5 a 31,1). 
 Razón de verosimilitud para negativos: 0,4 (IC 95% 0,1 a 1,3).  
 Inverso de Razón de verosimilitud para negativos: 2,3 (IC 95% 0,8 a 
6,7). 
 Valor Predictivo Positivo: 60,0% (IC 95% 23,1 a 88,2). 
 Valor Predictivo Negativo: 91,3% (IC 95% 73,2 a 97,6). 
 Área bajo la curva ROC: AUC = 0,76 (IC 95% 0,42 a 1,00),                         
p =0,077.             
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En los últimos años, varios autores han empezado a reflexionar sobre el papel 
de la ERGE en patologías respiratorias crónicas, como la FQ. La incorporación de la 
pH-IIM en la práctica clínica ha permitido realizar diferentes estudios sobre el reflujo 
gastroesofágico y sus características.  
 
En FQ, los trabajos se han realizado principalmente en adultos, y mediante 
pHmetría, siendo muy escasas las publicaciones que han llevado a cabo pH-IIM en 
niños con FQ. 
 
Los trabajos en los que se diagnostica la ERGE mediante pH-IIM en niños con 
FQ publicados tienen menor o similar tamaño muestral, son seis estudios en total. El 
primero fue publicado en 2010 y analiza 24 pacientes (73), otro realiza una revisión 
retrospectiva de 35 niños (81),  Doumit (70) tiene un tamaño muestral de 20, Caldaro (77) 
publica otro estudio realizado en 31 niños y  Woodley (75) publica los resultados de 16 
niños. El trabajo más reciente se publicó en 2015 por Dziekiewicz (78) con un tamaño 
muestral mayor que el resto, realizando pH-IIM a 44 niños con FQ. 
 
Nuestro estudio pone de manifiesto una prevalencia del 25% de ERGE en 
niños con FQ diagnosticada por pH-IIM, idéntico al 25% de prevalencia que publica 
Palm (81). El primer estudio que realizó pH-IIM en niños con FQ fue publicado por 
Blondeau (73) en 2010, analizando 24 pacientes, con una prevalencia de ERGE de 
66%, mayor del 50% diagnosticado por Duomit (70) y similar al 54,8% de prevalencia 
publicado por Caldaro (77).  En la muestra de 16 niños con FQ evaluada por Woodley, 
13 de los pacientes fueron diagnosticados de ERGE mediante la pH-IIM, siendo el 
objetivo de su estudio compararlo con la ERGE de 16 controles sin FQ. El trabajo más 
reciente, de 2015, y de mayor tamaño muestral, con 44 pH-IIM realizadas en niños con 
FQ, demuestra una prevalencia de ERGE en el 54,5% de los pacientes (78). 
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Es posible que las diferencias de prevalencia de ERGE en FQ encontradas se 
deban a diferentes criterios para el diagnóstico de ERGE o a la selección de pacientes, 
como ocurre en el estudio de Palm (81), quien realiza pH-IIM a niños con FQ con 
síntomas de ERGE o disminución de la función pulmonar.  
 
Otra limitación en la comparación con los resultados de otros estudios es que 
se han empleado diferentes métodos de comprobación de la posición del catéter de 
impedanciometría. Dos de ellos utilizan control radiológico para colocar el catéter a 
nivel de la tercera vértebra por encima del diafragma (78), (70) , Caldaro emplea la 
fórmula de Strobel (77), y Woodley (76), Palm (81) y Blondeau (72) no detallan el método 
empleado. 
 
En la mayoría de los trabajos realizados en niños con FQ, la selección de los 
pacientes se ha basado en los síntomas, realizando pH-IIM a pacientes con sospecha 
de ERGE, como publicaron Palm (81), Blondeau (73), Caldaro (77), y Woodley (75), lo que 
puede sobrestimar el efecto de la ERGE (81) y producir un sesgo de selección. Al igual 
que en este trabajo, Diziekiewicz (78) incluye a niños con FQ independientemente de la 
presencia de síntomas de reflujo, refiriéndose por tanto a la población pediátrica 
general con FQ. En la población del estudio de Caldaro (77) el 16% de los niños tenían 
síntomas típicos de reflujo gastroesofágico, siendo en nuestro estudio solo uno de los 
28 pacientes. Los pacientes de esta muestra han sido diagnosticado de ERGE según 
estándares europeos de impedanciometría, en ausencia todos de síntomas típicos de 
reflujo, por lo que habrían quedado sin diagnosticar en caso de no haber realizado la 
pH-IIM. Estos resultados son concordantes con lo publicado por Diziekiewicz (78), con 
similar criterios diagnósticos y metodología, donde el 31% de los pacientes tenían 
síntomas típicos de reflujo, aunque no identificaron ninguno durante la prueba, al igual 
que en esta muestra.  
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No ha sido objetivo de nuestro estudio evaluar el efecto del tratamiento 
antiácido en pacientes con ERGE asintomáticos, siendo relevante su realización en 
futuras investigaciones y mediante ensayos clínicos aleatorizados.  
 
 En nuestro estudio, el pH de los episodios de reflujo ha tenido la misma 
proporción de reflujos ácidos y débilmente ácidos, como publica Palm (81), y a 
diferencia de lo publicado por Diziekiewicz (78) , que describe en su muestra predominio 
del reflujo ácido (75,6%) y Blondeau, con 62,7% de reflujos ácidos y 37% débilmente 
ácidos y Duomit (70), que obtiene un 63% de reflujos ácidos, my similar al 65,2% de 
reflujos ácidos del trabajo de Caldaro (77).  Según los resultados de este estudio, 
proponer que en medios donde la pH-IIM no esté disponible se realice pHmetría 
aislada dejaría sin diagnosticar algunos casos.  Sin embargo, es preciso remarcar que 
en algunos trabajos que han realizado pHmetría a sus pacientes con FQ, tenían 
tratamiento antiácido durante la prueba, como en el caso de Palm (81). En su muestra 
diagnostican de ERGE al 37% de los niños con FQ mediante el sensor de pHmetría, 
menor que el 67% descrito por Blondeau (73), probablemente debido al número de 
pacientes en tratamiento antiácido durante la prueba.  
 
En nuestra muestra predomina el reflujo en posición levantado, a diferencia de 
Blondeau, con un predominio nocturno en supino (73). En su muestra el 30% de los 
episodios de reflujo tienen alcance proximal, siendo en el trabajo de Duomit (70) todavía 
mayor, con un alcance proximal del 64%, y similar al 55,7% descrito por Woodley (75) y 
al 43,6% descrito por Dziekiewicz (78), significativamente mayores que el 9,5% descrito 
en nuestros resultados. En el trabajo de Duomit es posible que el aumento de reflujos 
proximales se deba a que analiza principalmente lactantes, que fisiológicamente tienen 
más reflujo gastroesofágico, así como una posición en supino más frecuente que los 
niños más mayores con capacidad de bipedestación. Sin embargo, la influencia del 
reflujo proximal en la función pulmonar se ha postulado de forma teórica según su 
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fisiopatología, sin poder determinar relación causal con las microaspiraciones 
pulmonares.  
 
La edad de los pacientes en otros estudios es un factor importante, ya que 
algunos de ellos incluyen principalmente a lactantes (70) cuya alimentación más 
frecuente es láctea y por tanto, básica, y en este trabajo la mediana de edad de los 
pacientes es mayor.   
 
No se han encontrado diferencias estadísticamente significativas en los 
pacientes con ERGE según sexo, edad, genotipo F508del, número de exacerbaciones 
respiratorias, colonización por Pseudomonas Aeruginosa y parámetros de función 
pulmonar, tal y como ocurre en el estudio de Blondeau (73). El pequeño tamaño 
muestral puede haber afectado a la potencia estadística. 
  
La relación de la función pulmonar con la patología respiratoria ha sido 
analizada en otros estudios. Algunos trabajos han relacionado el declinar progresivo 
de la función pulmonar en FQ con la presencia de ERGE (71) o número de reflujos (81), 
pero no se ha podido demostrar relación causal, dado su fisiopatología multifactorial. 
En este trabajo, a la vista de los resultados tampoco se puede establecer una clara 
relación. Los pacientes del estudio publicado por Palm (81) tienen una función pulmonar 
media de FEV1% 67%, siendo la mediana de FEV1% en nuestro estudio 88%. 
Tampoco Caldaro (77) ha podido establecer una relación entre el FEV1% en el grupo 
diagnosticado de ERGE comparado con el que no tiene ERGE.  
  
Palm y col. concluyen en su muestra una asociación entre mayor número de 
episodios de reflujo gastroesofágico medidos en niños con FQ mediante pH-IIM y la 
colonización por Pseudomonas Aeruginosa, sin poder establecer relación causal (81) . 
Este hallazgo concuerda con lo publicado por van der Doef, en el que la ERGE se 
 
Página | 161 
 
asoció a más precoz colonización por Pseudomonas Aeruginosa, aunque sin 
diferencia en la prevalencia de la colonización a largo plazo (80).  
 
Uno de los factores que en varios estudios se ha asociado a peor calidad de 
vida es la “carga del tratamiento”, entendida como la limitación que supone dedicar 
varias horas al día a realizar los tratamientos nebulizados y fisioterapia respiratoria, así 
como a la toma de diferentes fármacos muchas veces a lo largo. En este estudio los 
factores que se han asociado a mejor calidad de vida para los adolescentes han sido 
imagen corporal, alimentación, limitación de rol y el peso, y el que ha obtenido 
puntuación más baja en calidad de vida significativamente ha sido la carga del 
tratamiento, seguido por los síntomas respiratorios. En los niños, han puntuado de 
forma similar en la mayoría de las dimensiones, salvo aislamiento social y problema de 
alimentación, que han obtenido puntuaciones significativamente más bajas. Los 
padres de los niños han otorgado mayor puntuación en calidad de vida a imagen 
corporal, percepción de la salud y capacidad física, y considerablemente menor a la 
carga del tratamiento. En el estudio publicado por Borawska-Kowalczyk (13) , los 
adolescentes otorgaron mayor puntuación a los dominios de síntomas respiratorios y 
digestivos y, menor a vitalidad, percepción de la salud y peso, y al igual que en esta 
muestra, a carga del tratamiento. Similar resultado en el cuestionario cumplimentado 
por los padres, que relacionan mejor calidad de vida a los síntomas respiratorios y 
digestivos y como en nuestro estudio, a capacidad física, y menor a la carga del 
tratamiento.   
 
La sensibilidad de la impedanciometría en esta muestra ha sido 60%, y la 
especificidad 91,3%, similar a lo publicado por Rosen (56), que establece una 
sensibilidad para la impedanciometría de 76,1%.  
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Es posible que las diferencias encontradas en este trabajo respecto a otros 
estudios sean únicas de este estudio y esta muestra, y no se puedan extrapolar a 
pacientes de otros medios. La población de los estudios publicados hasta la fecha es 
muy heterogénea en edad, criterios de selección, puntos de corte empleados en el 
diagnóstico de ERGE, y diferente metodología empleado, lo que dificulta la 
comparación y generalización de los resultados. Se une a la dificultad de comparar 
resultados entre los estudios la carencia de unos valores de referencia estandarizados 
en niños sanos.  
 
La FQ es una enfermedad poco prevalente, y dado que la ERGE no es de las 
manifestaciones digestivas más frecuentes, con una prevalencia muy variable según 
los estudios, hace que sea una patología poco estudiada. Sin embargo, en los últimos 
años está aumentando la mediana de supervivencia de los pacientes con FQ, por lo 
que es previsible que aumente secundariamente la prevalencia de esta manifestación. 
La tendencia en los últimos años es optimizar no solo el tratamiento de los síntomas 
para una mayor supervivencia, sino mejorar la calidad de vida de los pacientes. Esto 
se ha demostrado por el aumento de las publicaciones cuyo objetivo es identificar los 
factores que se asocian a mayor calidad de vida.  
 
En la muestra de este trabajo solo el 3,5% tenía síntomas típicos de ERGE, por 
lo que se puede extrapolar que la ERGE es asintomática en la gran mayoría de los 
pacientes, por lo que es necesario plantearse la necesidad de realización de pH-IIM a 
todos los niños con FQ.   
  
El impacto del papel de la ERGE en los pacientes con FQ es todavía incierto. 
Es necesario, por tanto, fomentar la investigación en patologías poco prevalentes con 
el objetivo de caracterizar mejor sus diferentes manifestaciones en diferentes edades, 
como la ERGE en niños con FQ. Identificar los factores implicados en la calidad de 
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vida de estos pacientes permite dirigir los objetivos terapéuticos no solo a aumentar la 
supervivencia sino aumentar la calidad de vida de los mismos.   
 
Este es el primer trabajo que analiza el RGE en niños mediante pH-IIM en 
España y el primero en la literatura en relacionarlo con la calidad de vida. Según los 
resultados de este estudio, los niños con FQ tienen una prevalencia de ERGE de 25%, 
con una mediana de episodios de reflujos por paciente de 16,50. Tienen similar 
proporción de reflujos ácidos y débilmente ácidos con alcance proximal en el 34% de 
los episodios de reflujo. Solo un paciente de los 28 tenía síntomas típicos de ERGE. 
No se han registrado síntomas relacionados con reflujo durante la prueba. No se ha 
encontrado relación estadísticamente significativa de la ERGE con características 
sociodemográficas, colonización microbiológica, exacerbaciones respiratorias, función 
pulmonar, dolor abdominal y desnutrición. Las dimensiones relacionadas con menor 
calidad de vida en niños con FQ son la carga del tratamiento, los síntomas 
respiratorios, el aislamiento social y los problemas de alimentación. Los padres de los 
niños con FQ identifican con menor calidad de vida la carga del tratamiento. No se han 
encontrado diferencias en las dimensiones del cuestionario de calidad de vida en los 
adolescentes diagnosticados de ERGE. Se ha encontrado una menor calidad de vida 
relacionada con aislamiento social y carga del tratamiento en los niños no 
diagnosticados de ERGE y en la calidad de vida relacionada con síntomas 
respiratorios referida por los padres de estos niños. La pH-IIM es una prueba con una 
sensibilidad de 60% (intervalo de confianza al 95%: 23,1 a 88,2) y especificidad de 
91,3% (intervalo de confianza al 95%: 73,2 a 97,6) para el diagnóstico de ERGE en los 
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 Los pacientes con FQ presentan una prevalencia de ERGE del 25% 
diagnosticada mediante pH-IIM, siendo ésta mayor que en la población 
pediátrica.  
 El reflujo gastroesofágico de los niños con FQ tiene igualdad de proporción de 
reflujo ácido y débilmente ácido con un alcance proximal en un tercio de los 
episodios de reflujo.   
 La ERGE de los pacientes con FQ no se acompaña de síntomas típicos de 
reflujo.  
 No se ha encontrado relación de la ERGE con características 
sociodemográficas de los pacientes, colonización microbiológica, 
exacerbaciones respiratorias, función pulmonar, dolor abdominal y desnutrición.  
 Las dimensiones relacionadas con peor calidad de vida en niños con FQ son la 
“carga del tratamiento”, “síntomas respiratorios”, “aislamiento social” y 
“problemas de alimentación”. Los padres señalan con peor calidad de vida la 
dimensión “carga del tratamiento”.   
 No se han encontrado diferencias significativas en los resultados de las 
dimensiones del cuestionario de calidad de vida según la ERGE en 
adolescentes. 
 En niños no diagnosticados de ERGE se ha identificado peor calidad de vida 
relacionada con “aislamiento social” y “carga del tratamiento”.  
 En los padres de niños sin ERGE se ha detectado peor calidad de vida 
relacionada con “síntomas respiratorios”. 
 La pH-IIM es una prueba con una alta especificidad para el diagnóstico de 
ERGE en los niños con FQ.  
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